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Este relato de caso é dedicado aqueles que continuam
buscando aprimoramento e compreensao na area da
saude. Que essas experiéncias compartilhadas
contribuam para o avango da medicina e o bem-estar
daqueles a quem servimos. Os pacientes e as suas
historias inspiram-nos a continuar a encontrar solugdes e

a prestar cuidados de qualidade.
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RESUMO

Introducgao: A trombose venosa central secundaria a meningite € uma complicagao
rara, mas potencialmente grave e clinicamente significativa que pode ocorrer como
resultado de infec¢des do sistema nervoso central, como a meningite. Dessa forma,
além das manifestagcbes clinicas tipicas da meningite, o paciente ira apresentar
outros sinais e sintomas que podem se sobrepor aos da propria meningite. Por isso,
o0 reconhecimento precoce e a intervencao terapéutica oportuna sao vitais para
minimizar os riscos associados a essa condi¢cao desafiadora, protegendo assim a
saude e o bem-estar dos pacientes afetados. Objetivo: Relatar o caso de uma
complicagao rara, a Trombose de Veias Centrais secundaria a Meningite e reforgar a
importancia do diagndstico precoce. Materiais e métodos: Revisdo de prontuario de
paciente com o diagndstico de trombose venosa central secundaria a meningite
atendida no Pronto-Socorro do Hospital Estadual Infantil Nossa Senhora da Gléria
em Vitdria, Espirito Santo. Resultados: Paciente, com 1 ano e 8 meses,
apresentava febre, prostracdo, linfadenomegalia cervical, edema periorbitario
bilateral, ataxia, geméncia, pele e mucosas desidratadas e hipocoradas, rigidez de
nuca importante, desvio de comissura labial para direita e sopro sistélico ha 7 dias
antes da admisséao no servigo de emergéncia. Durante a internagao foram realizados
exames laboratoriais e exames de imagem, tomografia computadorizada de cranio e
angiorressonancia cerebral, os quais confirmaram o diagndstico de trombose venosa
cerebral secundaria a meningite. Na discussao entre a equipe médica, optou-se pelo
tratamento conservador sem anticoagulante, apresentando melhora significativa na
clinica e nos exames complementares apos 44 dias de tratamento. Conclusao: O
caso relatado trouxe como particularidade a contraindicagdo de anticoagulantes na
vigéncia de uma Trombose Venosa Central, devido ao alto risco de complicagao
hemorragica. Dessa forma, a antibioticoterapia otimizada, associada a medicagdes
sintomaticas e de suporte, se mostraram como as principais formas de tratamento
durante o periodo de internagéo.

Palavras chave: trombose; trombose venosa; meningite;
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1 INTRODUGAO

A trombose venosa central (TVC) secundaria a meningite € uma complicagao rara,
mas potencialmente grave e clinicamente significativa que pode ocorrer como
resultado de infecgdes do sistema nervoso central. Em adultos, acredita-se que a
TVC afete cerca de cinco individuos por milhdo a cada ano. Ja na populacao
pediatrica dados demonstraram uma incidéncia de TVC de 6,7 por um milhdo. A
TVC pode ter diferentes causas, que tém ocorréncia variavel de acordo com a faixa
etaria. Em adultos, a TVC é mais frequente em mulheres e as principais etiologias
sdo: contracepcao oral, trombofilias, puerpério e infecgdes. Em criancas a maior
incidéncia é nos trés primeiros anos de vida, em especial no primeiro ano. E
diferentemente dos dados obtidos de adultos, a causa mais comum de TVC em

criangas é a infecgdo, como a meningite.™

A meningite € uma inflamagdo das meninges, as membranas que envolvem o
cérebro e a medula espinhal, e pode ser causada por diferentes agentes infecciosos,
como bactérias, virus e fungos. Com essa inflamagéo, pode ocorrer a formagao de
coagulos sanguineos nas veias que drenam o sangue do sistema nervoso central,
resultando em obstrugcdo parcial ou completa do fluxo sanguineo. Fato esse que
pode trazer consequéncias graves para o paciente, incluindo danos neuroldgicos

permanentes por aumento da pressdo intracraniana e risco de infarto cerebral.’? >7

Dessa forma, além das manifestagdes clinicas tipicas da meningite, o paciente ira
apresentar outros sinais e sintomas que podem se sobrepor aos da propria
meningite, de acordo com a topografia dos vasos encefalicos acometidos pela
trombose. O que traz desafios importantes para o seu diagndstico, tendo em vista

que os sinais da TVC podem se sobrepor aos da propria meningite.® '3 14 1°

O tratamento da trombose venosa central secundaria a meningite é complexo e
envolve uma abordagem multidisciplinar, combinando terapias direcionadas ao
controle dos coagulos sanguineos e a resolucao da infecgdo meningea subjacente.
O manejo de cada paciente deve ser individualizado e o monitoramento cuidadoso
da resposta ao tratamento e possiveis complicacdes torna-se imprescindivel para

garantir a recuperagao do paciente.’? 131
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Nesta introducdo, exploramos a intersecdo complexa entre a trombose venosa
central e a meningite, destacando a necessidade de um entendimento abrangente e
atualizado dessa condicdo. O diagndstico preciso e a intervengao terapéutica
oportuna sao vitais para minimizar os riscos associados a essa condi¢cao

desafiadora, protegendo assim a salde e o bem-estar dos pacientes afetados.'*"®
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2 OBJETIVO

Relatar o caso de uma complicagéo rara, a trombose de veias centrais secundaria a
meningite e reforgar a importancia do diagnostico precoce.

Descrever os achados clinicos de trombose venosa central secundaria a meningite.
Expandir o conhecimento acerca da investigagdo diagndstica e tratamento da
doencga em questao.

Colaborar com o conhecimento cientifico sobre a doenca abordada.
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3 METODO

Pesquisa descritiva como Relato de Caso de Trombose Venosa Cerebral Secundaria
a Meningite em lactente, que recorre ao hospital de referéncia em doencas
infecciosas no Espirito Santo, com sinais e sintomas que levaram a investigagao e

confirmagéo da doenca.

Os dados para a discussdo desse caso foram coletados do prontuario, apds a
aprovacdo pelo Comité de Etica e Pesquisa da Escola Superior de Ciéncias da
Santa Casa de Misericordia de Vitoria - EMESCAM, no dia 31 de outubro de 2023,
CAAE 74831223.0.0000.5065, numero do parecer 6.479.624, associada a revisao
de literatura realizada através de relatos de casos, artigos de revisdo, artigos
originais ja existentes nas bases de dados Pubmed, SciELO e BVS, utilizando os

termos de pesquisa: “meningitis”; “meningitis/complications

cerebral sinovenous
thrombosis”; “venous cerebral thrombosis and children”. Selecionados os artigos
publicados em revistas nacionais e internacionais em portugués ou inglés e

livro-texto com informacgdes especificas sobre o assunto.

A coleta dos dados foi feita por meio da consulta ao prontuario do paciente dentro do
hospital, mediante autorizagdo da instituicido. Os exames analisados foram exames
laboratoriais, = tomografia computadorizada de cranio, ressonéncia e

angiorressonancia magnética cerebral.
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4 RELATO DO CASO

Crianca do sexo feminino, 1 ano e 8 meses de idade, deu entrada no Pronto Socorro
(PS) do Hospital Infantii Nossa Senhora da Gloria (HINSG) no dia 24/03/2022
acompanhada da mae informante do caso com queixa de “alergia pds vacina triplice
viral e varicela” no dia 16 do mesmo més. Durante a anamnese, relatou que entre a
data da vacina e do atendimento no hospital, paciente evoluiu com febre (maxima de
41°C), prostragéo, linfadenomegalia cervical, edema periorbitario bilateral e ataxia,
procurado auxilio em Pronto Atendimento (PA) de outro servigo em duas ocasides,
onde foram feitos exames laboratoriais e prescrito amoxicilina, usada por quatro
dias, sem melhoras significativas dos sintomas. O laboratério apresentado pela
paciente no primeiro atendimento em PA em 19/03 apresentou: hemacias 3.740.000
| hemoglobina 10,8 | hematdcrito 31,6 | leucocitos 21.600 | eosindfilos 02 | linfocitos
10 | mondcitos 04 | neutrdfilos bastonetes 05 | plaquetas 245.000, enquanto em
23/03 apresentava: hemacias 3.480.000 | hemoglobina 10,1 | hematécrito 32,2 |
leucocitos 17.300 | eosindfilos 01 | linfécitos 08 | mondcitos 04 | neutrdfilos
bastonetes 04 | plaquetas 182.000. No exame fisico, a paciente estava em
regular/grave estado geral, gemente, desidratada, hipocorada, apresentando rigidez
de nuca importante, desvio de comissura labial para direita e sopro sistolico ++/4+.
Portadora de cardiomiopatia hipertréfica congénita, com obstrugdo em via de saida
de ventriculo esquerdo de grau discreto porém nao fazia seguimento ambulatorial.
Paciente foi internada, sendo solicitados exames laboratoriais, coleta e analise de
liquido cefalorraquidiano (LCR) e tomografia computadorizada de cranio, além de ter
sido iniciado ceftriaxone e aciclovir. Foram levantadas as hipoteses diagndsticas de

encefalite pos-vacinal ou meningite bacteriana aguda somados a paralisia facial.

A citoquimica do LCR coletado em 25/03 apresentou glicose 41, proteina 62,4,
leucocitos 780 (80% polimorfonucleares) e lactato 27,5, porém a cultura e a prova do
latex foram negativas. Hemocultura realizada no dia da internagcdo constatou
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA). Adicionou-se, entéo,

vancomicina a terapia antimicrobiana.

Em 26/03, associado a febre prolongada, a paciente evoluiu com crise convulsiva,

anisocoria e manutencao de sonoléncia e do rebaixamento do nivel de consciéncia,
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administrado entdo diazepam e fenitoina, e solicitado admissdo na unidade de
tratamento intensivo (UTI) pediatrica. Apos admissao na UTlI no mesmo dia, ao
exame neurolégico apresentava-se sonolenta, chorosa, acordava quando
manipulada, respondia a comandos movimentando os quatro membros, mantinha
rigidez de nuca, anisocoria maior a esquerda nao fotorreagente e Glasgow de 8. Em
tomografia computadorizada de cranio, foi evidenciado areas isquémicas mal
delimitadas, comprometendo amplamente as regides parieto-occipitais com
extensdo ao giro frontal superior esquerdo, atenuando os sulcos corticais
adjacentes, de aspecto inespecifico, sugestivo de Meningoencefalite. Assim, apos
analise das informacdes, a conduta da equipe de neurocirurgia foi de tratamento
conservador, mantendo observagao rigorosa do nivel de consciéncia, tratamento

com anticonvulsivante e aciclovir endovenoso, e antibioticoterapia endovenosa.

Durante internacdo na UTI pediatrica, foi realizada ressonancia magnética de cranio
em 30/03, que constatou achados de imagem compativeis com tromboflebite dos
seios cavernosos associado a trombose das veias oftalmicas superiores, do seio
sigmoide direito e da veia jugular interna deste lado, além de consequente
estreitamento / vasoespasmo dos segmentos cavernosos das artérias carétidas
internas, com areas secundarias de injuria vascular isquémica recente em ambos os
hemisférios cerebrais, distribuidas predominantemente nos lobos parietais, na regiao
perirrolandica direita e nas zonas de fronteira vascular, além de pequena colecao
epidural com restricdo a difusdo passiva da dgua na margem antero-medial da fossa
meédia direita do cranio, com a possibilidade de discreto empiema local. Foi
visualizado ainda no mesmo exame mastoidopatia inflamatéria bilateral e imagens
ovulares com hipocaptagao central e realce periférico pelo gadolinio, localizadas em
regidao submandibular direita e junto ao lobo profundo da gléandula parétida de

mesmo lado, podendo representar linfonodomegalias necroticas.

No decorrer do periodo de hospitalizacdo em UTI, o quadro clinico evoluiu com
adenite cervical direita necrotizante associada a febre, paralisia facial periférica
esquerda, paralisia da musculatura ocular extrinseca e anisocoria juntamente com
plegia de membro superior esquerdo. Porém, nesse periodo, foi descartada a

utilizacdo de anticoagulacdo devido ao carater extenso da trombose venosa central
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e, consequente, acidente vascular cerebral isquémico (AVCi) apontado nos exames

de imagem, devido ao alto risco de complicagao hemorragica.

Em parecer da infectologia de 11/04 foi sugerido descartar endocardite devido a
cardiopatia prévia e presenga de MRSA em hemocultura. Realizado ecocardiograma
evidenciando insuficiéncia valvar adértica minima, sem repercussdo hemodinamica,
escape mitral minimo, sem repercussao hemodinamica, hipertrofia concéntrica muito

discreta, sem repercussao hemodinamica e boa contratilidade biventricular.

Realizada nova ressonadncia magnética e angioressonancia de cranio em 14/04
demonstrando sinais de trombose parcialmente recanalizada ao longo do seio
sigmdide e no bulbo da veia jugular interna direita, assim como na porgao mais
cranial da veia, havendo falha de enchimento menor na comparagcédo com o estudo
anterior de 30/03. O exame mostrou também zonas de alteragdo de sinal
compativeis com eventos isquémicos subagudos tardios acometendo as regides
corticais parieto occipitais, perirrolandicas e nas margens do sulco frontal superior
esquerdo, pouco assimétricas. Focos de alteragao de sinal nos territorios de fronteira
vascular interna (centros semiovais), relacionado a insultos isquémicos prévios. Os
infartos isquémicos tiveram padrao evolutivo dentro da normalidade na comparagao
com o estudo pregresso, em involugdo, e auséncia de infartos isquémicos novos.
Além disso, houve melhora em relacdo ao estudo anterior das tromboflebites, nao
mais observadas nos seios cavernosos ou nas veias oftalmicas superiores, artérias
carétidas internas intracranianas exibindo calibres normais nas sequéncias
convencionais, auséncia de caracterizagdo de empiema nas extra-axiais e involugao
da mastoidite bilateral. Apds esse resultado, em parecer da neuropediatria em 18/04
foi dado o diagndstico de trombose venosa central secundaria a meningite, AVCi,
epilepsia e encefalopatia do desenvolvimento, sendo necessario o uso de

anticonvulsivante.

Realizados novos exames laboratoriais em 19/04, apresentando: hemacias
3,340,000 | hemoglobina 9 | hematdcrito 30,4 | leucocitos 6,510 | eosindfilos 10 |
bastonetes 0 | linfocitos 51 | mondcitos 04 | plaquetas 448,000 | PCR 9,5 | glicose 86
| ureia 25 | creatinina 0,34 | s6dio 133 | potassio 4,8 | calcio ibnico 1,11 | potassio

4,81 | magnésio 1,88 | cloro 107.
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Paciente seguiu com melhora gradativa do quadro e com recuperagédo importante
das plegias. Apos 44 dias de tratamento, apresentando melhora clinica significativa,
recebeu alta hospitalar em 23/04, até entdo em uso de fenobarbital e
carbamazepina, com encaminhamento para seguimento ambulatorial nas

especialidades de pneumologia, infectologia e neuropediatria.

Em 14/07 atendeu a consulta na neurologia pediatrica, na qual paciente seguiu
estavel desde alta hospitalar, com fala e deambulacdo adequadas, sem escapes de
crise convulsiva relatadas, porém apresentando dificuldade de ganho ponderal. Ao
exame fisico neurolégico apresentava discreta hemiparesia a esquerda
desproporcionada, pior em membro superior esquerdo, paralisia de nervo facial de
padrao periférico a esquerda, paralisia de Il nervo craniano completa a esquerda
(ptose e midriase fixa nao fotorreagente), paresia da movimentagdo ocular
extrinseca, exceto movimento de abdug¢ao do olhar, porém piscando mais e com
melhora de movimentacdo do olho. Apds avaliagdo, conduta realizada com
solicitacdo de eletroencefalograma, suspensao gradativa do fenobarbital e

manutencio da carbamazepina, com retornos posteriores.
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5 REVISAO DA LITERATURA

5.1 EPIDEMIOLOGIA

Apesar do avango com a vacinagdo e o maior acesso a servigos de saude, a
meningite ainda é uma doenga com alta prevaléncia no Brasil, em especial na
populacao pediatrica. Considerando que em paises desenvolvidos o0 numero de
casos de meningite é de cerca de 0,7-0,9/100 mil habitantes, em paises
subdesenvolvidos ou em desenvolvimento esses numeros podem atingir até 40/100
mil habitantes.® No Brasil, esses nimeros chegam e ser de 14,25/100 mil habitantes
em algumas regides."® E, tendo em vista a alta letalidade, que pode alcancar 30%
em alguns casos e o alto risco de complicagdes, ja que até 50% dos sobreviventes
pode desenvolver sequelas neuroldgicas, percebe-se que a meningite continua a ser

um problema de saude publica no Brasil."®"®

No mundo e no Brasil a meningite asséptica, causada por virus ou doengas
autoimunes, tem a maior prevaléncia entre os casos.” ® ' Os virus com maior
envolvimento no quadro de meningite sdo os enterovirus, em especial o Coxsackie
do grupo A e B e o ECHO, e o herpes simplex virus. Porém, outros virus como da
varicela e a propria infecgdo aguda pelo HIV também podem estar envolvidos." 22!
Um aspecto favoravel reside no fato de que as meningites assépticas costumam ter
quadros mais benignos, muitas vezes nao diagnosticados, pela inespecificidade dos

sintomas.

Os principais agentes etiologicos de relevancia clinica, que sdo implicados em pior
progndstico, sdo as bactérias, com destaque para: Haemophilus influenzae do grupo
B, Neisseria meningitidis e Streptococcus pneumoniae. Apds a instituicdo da vacina
contra o H. influenzae do tipo b, o niumero de casos por esse patdégeno diminui
drasticamente. O Guia de Vigilancia em Saude langado pelo Ministério da Saude no
ano passado (2022) ainda aponta o meningococo como principal causa de meningite
no Brasil.?? Porém, estudos epidemioldgicos brasileiros apontam uma transigéo para

0 pneumococo como principal agente.
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Ha& também a meningite causada por fungos, que possuem maior importancia entre
pacientes imunossuprimidos, sendo o Cryptococcus, Coccidioides, Histoplasma, e
Candida os mais comuns. A tuberculose (TB) também pode cursar com um quadro
de infeccdo do SNC e estima-se que ela ocorra em 1-5% dos casos de TB no mundo

inteiro.?'

5.2 PRINCIPAIS COMPLICAGCOES DA MENINGITE

Dentre as principais complicagdes a curto prazo da meningite estdo as convulsoes,
déficits neurolégicos focais e derrames subdurais. E a longo prazo encontram-se:
perda auditiva, comprometimento cognitivo, hidrocefalia, dificuldade de
aprendizagem e epilepsia."”” 25 E por isso, o rapido diagnostico e a intervengao
terapéutica assertiva sdo vitais para minimizar os riscos associados a essa

condicéo.

Essas complicacbes advém do fato de que a entrada de microrganismos no espaco
subaracnoide leva a inflamagao persistente das meninges, pela liberacdo de
citocinas que em meio ao processo inflamatério provocam a ativagao da coagulagao
e inibicao da fibrindlise na vasculatura. O que pode resultar em trombose, isquemia
e hemorragia de vasos cerebrais e, consequentemente, levar a uma redugao da
perfusdo cerebral, junto com edema cerebral, aumento da presséo intracraniana,
distirbios metabdlicos e vasculites que precipitam o dano neuronal.® '8 2628 Fato
esse visto na paciente do caso, que apresentou diversas lesdes isquémicas
secundarias a TVC de veia jugular interna e veias oftalmicas apos infeccédo das

meninges.

O grande desafio nesses casos € que os sinais da TVC podem se sobrepor aos da
prépria meningite. E, dessa forma, além dos sintomas tipicos de meningite, como
dor de cabeca intensa, rigidez no pescogo, vomitos e febre, o paciente ira apresentar
outros sinais e sintomas como rebaixamento do nivel de consciéncia, déficits
neurologicos focais, convulsdes, alteragdes das pupilas, de acordo com a topografia

dos vasos encefalicos acometidos pela trombose.
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5.3 A TROMBOSE VENOSA CENTRAL

A drenagem venosa do cérebro ocorre através de dois sistemas: o superficial e o
profundo. Os seios venosos e as veias desses sistemas se encontram no espaco
subaracnoideo. As veias superficiais do cérebro (seio sagital superior, seios
transversos, toércula, seios sigmdides e veias jugulares internas) realizam a
drenagem do cortex e substancia branca adjacente, ao passo que as veias
profundas (veias basais profundas, veias cerebrais internas, seio sagital inferior, veia
cerebral média ou de Galeno, seio reto e torcula) sdo responsaveis pela drenagem
de estruturas cerebrais mais profundas, como o corpo estriado, diencéfalo, nucleos
da base e talamo.”® Em ultima instdncia, ambos os sistemas de drenagem
convergem para Os seios venosos durais, canais venosos maiores presentes na
dura-mater. Esses seios venosos, por sua vez, efetuam a drenagem em direcdo a

veia jugular interna direita e esquerda.™

O sistema venoso superficial € acometido com maior frequéncia em comparagao
com o sistema profundo, sendo as topografias mais comuns de TVC em criangas os
seios transverso, sagital superior, sigmdide e reto. Em cerca de um a dois tergos das
criangcas com TVC, é possivel observar lesdes cerebrais parenquimatosas, tais como

infarto venoso e hemorragia.'

Quando ha a formagéao subita de coagulos nas veias corticais ou nos seios venosos
superficiais de localizagado cortical, frequentemente ocorre o desenvolvimento de
lesbes hemorragicas acompanhadas por sinais neurolégicos focalizados e
convulsdes. Quando as veias cerebrais profundas sdo afetadas ou mais de dois
tercos do seio sagital superior estdo comprometidos, os sintomas se manifestam
como obnubilagdo, postura cortical ou descerebrada, e eventualmente, coma. Em
situacdes de trombose na base do cranio (veia jugular, seio cavernoso ou petroso), a
consciéncia € pouco afetada, apesar das possiveis neuropatias cranianas dolorosas.
E relevante destacar a importancia do seio cavernoso nos quadros de TVC, pois
esse possui intrinseca relagdo anatdbmica com a artéria carotida interna e os nervos
cranianos lll, IV, V e VI e, por isso, tromboses nessa veia cursam com paralisia

desses nervos e sintomas como dor orbital, ptose, quemose e proptose.' %
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Na paciente descrita no caso foram observados na RM simples: tromboflebite dos
seios cavernosos, associada também a trombose de veias oftalmicas superiores, do
seio sigmdide direito e da veia jugular interna. Lesdes isquémicas encontravam-se
principalmente nas regides corticais parieto occipitais, perirrolandicas e nas margens
do sulco frontal superior esquerdo, de maneira pouco assimétrica. Associado
também a vasoespasmo dos segmentos cavernosos das artérias carotidas internas,
o que justifica os sinais encontrados de paralisia facial periférica, plegia de membro
superior esquerdo, paralisia da musculatura ocular extrinseca, crise convulsiva e

midriase a esquerda.

5.4 FATORES DE RISCO E COMPLICAGOES DA MENINGITE

Os fatores de risco que propiciam o surgimento de complicagbes advindas da
meningite sdo idade menor que 12 meses, chegada ao servigo de saude com > 48
horas do inicio dos sintomas e etiologia por S. pneumoniae.'® - Um estudo da
Africa Subsaariana com 403 pacientes com idade de 2 meses a 12 anos anos
identificou na analise multivariada que, além do atraso a admissao no servigo de
saude, o rebaixamento do nivel de consciéncia e a presenca de convulsdes sao
preditores independentes de sequelas neuroldgicas graves. Durante a internagao,
sequelas neuroldgicas graves foram associadas a febre prolongada, febre
secundaria, alteragdo prolongada da consciéncia, convulsdes e sinais neurologicos
focais.*? Dados que condizem com uma revisdo sistematica com 31 estudos, na qual
coma, convulsdes, febre prolongada por pelo menos sete dias e baixa contagem de

leucacitos no liquor foram fatores significativos para sequela neurolégica em geral.*

Dentre os fatores de risco descritos, a paciente em questdo apresentou chegada ao
servico de referéncia > 48 horas do inicio dos sintomas, rebaixamento do nivel de
consciéncia, déficits neuroldgicos focais, febre prolongada e convulsdes durante a
internagcéo, que corroboram para a gravidade do caso, ressaltando, mais uma vez, a

importancia do diagndstico precoce do inicio rapido da terapia especifica.
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5.5 DIAGNOSTICO

O diagndstico da meningite se da através da suspeicao clinica e testes laboratoriais.
As manifestagdes clinicas da meningite variam de acordo com a faixa etaria do
paciente. Em neonatos e criangas menores de 1 ano os sinais e sintomas costumam
ser inespecificos, apresentando letargia ou agitagcdo, sonoléncia, nervosismo,
anorexia, hipotonia, apneia, ictericia, diarréia e comprometimento do estado
geral.®3 Qutro sinal que costuma estar presente é o abaulamento da fontanela
anterior.*® Pode haver a presenca de febre ou hipotermia, mas nao estdo sempre
presentes.” 3*%" A rigidez de nuca ndo é comum em bebés e as convulsdes ocorrem

em 15-34% dos pacientes nessa faixa de idade.® ¥

Em criangas maiores de 1 ano as caracteristicas classicas incluem febre, dor de
cabeca intensa, letargia, irritabilidade, confusdo mental, fotofobia, nausea, vémito,
rigidez de nuca e dor nas costas.** Cerca de 20% das criangas vao apresentar

alguma convulsdo antes da admissao hospitalar.*”

Adultos costumam apresentar sinais e sintomas semelhantes aos da crianga.’” E
idosos com mais de 65 anos costumam ter apresentagdes atipicas. A rigidez de
nuca pode estar ausente e a febre ndo € um achado constante. Mas a confusao

mental € uma manifestagdo comum.¥"-°

Apods a suspeigao clinica o diagnéstico de meningite deve ser confirmado. O padrao
ouro € a cultura do liquido cefalorraquidiano (LCR). Outros exames empregados
para confirmacédo diagndstica sdo: exame quimiocitopatoldgico, bacterioscopia
direta, aglutinagéo pelo latex ou reacdo em cadeia da polimerase (PCR) do LCR.2E
importante ressaltar que nos casos de rebaixamento do nivel de consciéncia, coma,
convulsdes generalizadas, pupilas dilatadas ou fixas, papiledema, postura de
decorticagdo ou descerebragdo, anormalidades respiratorias acentuadas e
alteragdes neuroldgicas focais, um exame de neuroimagem (TC ou RM) deve ser
realizado antes da puncéao lombar (PL), pois representam fatores significativos para

o risco de herniagdo cerebral.®":4°



24

No caso descrito neste trabalho, a paciente apresentava ja na admissao hospitalar
rebaixamento do nivel de consciéncia e paralisia facial periférica e, portanto, foi
solicitada uma TC de cranio antes da realizagdo da pungao lombar. A primeira TC
realizada no servico ndo mostrou contra-indicagdes a PL, entretanto, demonstrou
importante isquemia do lobo occipital, o que corroborou para a hipbétese de
complicagdo secundaria a meningite. Apesar da paciente ter apresentado liquor
sugestivo para meningite bacteriana, com contagem de leucdcitos de 780, sendo
80% polimorfonucleares e aumento de proteina, ndo houve crescimento bacteriano
na cultura. Porém, o manejo da paciente foi conduzido como meningite bacteriana
devido a forte suspeita clinica e a celularidade do LCR. Os achados comuns na
analise do LCR referentes as meningites bacterianas estdo demonstrados na tabela

1, abaixo:

TABELA 1 - Alteragoes encontradas no liquido cefalorraquidiano (LCR) para

meningites bacterianas

MENINGITE POR VALORES DE
OUTRAS BACTERIAS T Ls UL S ey REFERENCIA

CARACTERISTICAS

Turvo Limpido ou ligeiramente turvo Limpido
(opalescente)
Branca-leitosa ou . Incolor, cristalino
. o Incolor ou xantocrémica it .
ligeiramente xantocrémica ("agua de rocha”)
o o 680 mEg/L
Diminuidos Diminuidos a 750 mEq/L
o L 45 mg/dL
Diminuida Diminuida 2 100 mg/dL
Proteinas totais Aumentadas Aumentadas 15 mg/dL
a 50 mg/dL
Globulinas Positiva (gamaglobulina) Positiva (alfa e gamaglobulinas)  Negativa
Leucdcitos 200 a milhares (neutréfilos) 25 a 500 (linfocitos) omm3a5mm3

Fonte: Ministério da Saude, 2022.22

Seguindo a investigagao de complicacdo secundaria foi realizada RM de cranio que
evidenciou os achados ja descritos de diversas lesdes isquémicas nas regides
corticais parieto occipitais, perirrolandicas e nas margens do sulco frontal superior
esquerdo, secundarias em ultima instancia a trombose de veia jugular interna direita
e veias oftdlmicas. A TVC é diagnosticada através da realizagdo de algum exame
de neuroimagem (RM com ou sem venografia; TC com ou sem venografia;

angiografia). Atualmente, o exame de escolha tem sido a RM com Venografia por
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RM."'* A identificagdo é feita pela demonstragdo do trombo no vaso (visto na RM),
associado a falta de fluxo nas veias cerebrais (visto na Venografia por RM), na

presenga ou ndo de imagens tipicas de infarto cerebral.'® ™ '

A combinacdo de mais de uma técnica, ao invés de uma técnica isolada de RM,
pode aumentar a acuracia do diagnostico, como o uso da sequéncia de
Gradiente-eco T2* e imagem ponderada por suscetibilidade (SWI).#> ** A densidade
do trombo visto na RM varia de acordo com o seu tempo de formagao. Se for um
trombo agudo (< 5 dias) ele se apresentara como sinal isointenso nas imagens
ponderadas em T1 e hipointenso em T2. No caso de trombos subagudos (> 5 dias),
ele se apresentara como hipersinal tanto em T1 quanto em T2. ApGs o periodo inicial
de um més, o padrao de sinal pode ser variavel, frequentemente manifestando-se
como isointenso ou hiperintenso em imagens ponderadas em T2, e hipointenso ou

isointenso em T1."4445

A TC de cranio sem o uso de contraste apresenta mais limitagdes no diagndstico de
TVC, porém €& de mais facil disponibilidade nos servicos de saude. Pode-se
identificar a trombose venosa profunda na TC através de sinais caracteristicos
como: sinal do "tridangulo denso" (presencga de coagulo no seio sagital superior), sinal
do “delta vazio” (defeito de enchimento na regido posterior do seio sagital) e "sinal
do cordao" (trombose em veias corticais ou profundas), ou, também, por um
aumento na atenuagdo do seio ocluido.' #' ¢ Entretanto, é importante ressaltar que
a TC pode estar normal em até 30% dos casos de TVC."™'" A venografia por TC,
aumenta a acuracia do diagnostico quando associada a TC, pois permite a
visualizagdo de falhas de preenchimento no seio dural e nas veias corticais, realce

na parede do seio e aumento da circulagédo venosa colateral. 4748

5.6 TRATAMENTO

5.6.1 Tratamento da Meningite

A terapia inicial para o tratamento da meningite bacteriana é o uso de ceftriaxona e
dexametasona segundo a maioria dos guidelines internacionais. Com o crescente
numero de meningites causada por pneumococo resistente, o uso de vancomicina é

aconselhavel em alguns casos. O guideline norte-americano indica a adigdo de
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vancomicina no esquema inicial em todos os pacientes.*® As diretrizes européias, do
Reino Unido, Australia e Brasil indicam sua adicdo somente para pacientes com
maior suspeita de meningite pneumocdcica ou que exibem fatores de risco
epidemiologicos ou pessoais para contrair uma cepa de S. pneumoniae com

susceptibilidade reduzida a ceftriaxona.? 3¢ %0 51

A duracao do tratamento com antibiéticos varia de acordo com a faixa etaria e o
agente etiologico envolvido. Mas de maneira geral, o que ha na literatura é que, em
caso de meningite meningocdcica em criangas, atualmente no Brasil, pode-se fazer
uso de ceftriaxona, ampicilina ou penicilina durante 5 a 7 dias. Em adultos o
esquema indicado € apenas com ceftriaxona por 7 dias. No caso de meningites por
outras bactérias esta indicado o uso de ampicilina e cefotaxima para lactentes
menores de 2 meses, a ceftriaxona ndo esta indicada nesse grupo etario, por
competir com a bilirrubina. Outra opg¢ao para neonatos é a associacdo de ampicilina
com um aminoglicosideo - gentamicina ou amicacina - devido ao sinergismo contra
enterobactérias, que também representam causa de meningite nessa faixa etaria.
Para criangas maiores de 2 meses com meningite causada por bactérias
nao-meningocodcicas esta indicado o uso de ceftriaxona ou cefotaxima por um
periodo de 10-14 dias no caso de meningites pneumocadcicas ou 7-10 dias nas

causadas por H. influenzae.??

A terapia antimicrobiana deve ser instituida o mais rapido possivel apds a admissao
hospitalar. Estudos mostram que a cada hora de atraso do inicio da terapia ha um
aumento de 13% da mortalidade e de 30% de sequelas.5* 5 Idealmente, a coleta do
LCR deve ser realizada antes da administragao de antibiéticos, porém, nos casos
em que a coleta ira atrasar consideravelmente o inicio da terapia, é preferivel

realizar a medicagéo e, ap6s, colher o liquor o quanto antes.? ** %

O uso de dexametasona foi proposto porque estudos experimentais mostraram que
seu uso reduziria a inflamag&o, o edema cerebral e a pressao intracraniana.>* De
fato, duas meta-analises europeias mostraram menor mortalidade em adultos e trés
evidenciaram menos sequelas neurologicas e auditivas em adultos e criangas,
principalmente em infecgdes pneumocdcicas nos pacientes que receberam

dexametasona.' ** %> Porém esses dados foram obtidos em paises desenvolvidos e
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seu uso ainda é controverso em paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento,

onde esse potencial beneficio do uso de corticoide n&o foi comprovado.? ¢ %7

5.6.2 Tratamento da Trombose Venosa Central

O tratamento da TVC consiste primordialmente no tratamento das condigdes/fatores
de risco associados, uso de anticoagulantes e prevencao de complicagdes. A TVC
na maioria dos casos esta acompanhada de alguma etiologia subjacente e por isso
torna-se essencial o tratamento especifico para cada causa. Na paciente deste
relato, o fator correlacionado ao quadro de TVC foi a meningite, da qual o tratamento
ja foi abordado. Ha ainda muita controvérsia acerca do uso de anticoagulantes para
o tratamento de TVC em criangas, pois ndao ha nenhum ensaio clinico randomizado
(ECR) sobre o assunto e, por isso, a maioria dos guidelines sao derivados de

estudos observacionais ou de ECR realizados em adultos.%®

Os guidelines recomendam que em criangas sem a presengca de hemorragia
intracraniana (HIC) é indicado o uso de anticoagulantes por um periodo minimo de 3
meses.*®%? O British Committee for Standards in Haematology acrescenta que em
criangas sem a presenca de uma causa conhecida ou reversivel para a TVC, esse
periodo deve ser prolongado por 6 meses e talvez estendido para mais tempo no
caso de fatores de risco genéticos, de longa duracdo ou com obstrugcao sintomatica
persistente do fluxo venoso.”® A American College of Chest Physicians indica
prolongar o tratamento nos casos de recanalizagao incompleta ou persisténcia dos

sintomas.®°

Em criangas com hemorragia intracraniana, comumente associadas a TVC, ha a
preocupacgao acerca da piora da hemorragia ou surgimento de novas. Estudos em
adultos demonstraram que o potencial beneficio do uso de anticoagulantes superou
o risco de hemorragia intracraniana.®® ¢ Mas, pela falta de evidéncias na populagéo
pediatrica, as diretrizes ainda indicam que no caso de HIC associada a TVC a
terapia com anticoagulantes deve ser postergada e um novo exame de
neuroimagem deve ser realizado, para observar a progressao do coagulo e avaliar
necessidade de anticoagulagdo.®®®' Conduta adotada na paciente do caso, que

apesar de nao apresentar lesdo hemorragica prévia no exame de imagem,
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apresentava diversas e extensas lesdes isquémicas que, na vigéncia de terapia

anticoagulante, teriam alto risco de complicagao hemorragica.

No caso de HIC pequena e/ou assintomatica ha certo consenso que a terapia com
anticoagulantes pode ser utilizada.®® ®® A American Heart Association e American
Stroke Association ainda propdem o uso de heparina nao-fracionada nos casos de
suspeita de HIC, devido a sua rapida possibilidade de reversdao do efeito
anticoagulante.®? Isso, porque até Y4 das criangas ndo submetidas a anticoagulagéo
inicial podem experimentar a expansao do trombo durante a primeira semana apos o
diagndstico de TVC. Além disso, cerca de 40% daquelas com propagagao do
coagulo podem enfrentar o desenvolvimento de infarto venoso adicional, resultando

em pior progndstico.®

Os agentes anticoagulantes que podem ser usados s&o a heparina nao fracionada
(HNF), heparina de baixo peso molecular (HBPM) e antagonista da vitamina K
(varfarina).®®%2 ¢ Nao ha dados suficientes na literatura ainda que comparem a
eficacia de cada um na TVC em criangas. Em adultos, ha a recomendagao do uso
de HBPM na fase aguda da TVC, por ter sido relacionada a menores desfechos
hemorragicos negativos e mortalidade, apesar da baixa qualidade dos estudos.® &
Entretanto, como ndo ha estudos comparativos entres os agentes em criangas, a
escolha do anticoagulante é individualizada, estando a critério da experiéncia do
profissional e do servigo de saude. Mas, ha uma tendéncia ao uso de HBPM, devido

ao seu perfil de segurancga e regime de administragao mais simples.®’

Nao ha na literatura estudos robustos disponiveis acerca de trombdlise e
trombectomia na TVC, inclusive em adultos.®® %2 No entanto, relatos e séries de
casos, tanto na populagao pediatrica, quanto adulta, tém publicado abordagens com
aparente éxito em pacientes em estado grave. Isso inclui, muitas vezes pacientes
em coma e/ou com extensa trombose em estruturas venosas superficiais e
profundas.®® 7% Portanto, o uso de terapias endovasculares pode ser considerado
em raras situagdes, nas quais ha um risco elevado de morte ou deterioragao clinica

abrupta, apesar do uso de terapia anticoagulante.%® ©2
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6 CONCLUSAO

A trombose venosa central secundaria a meningite bacteriana é uma condigao
clinica rara, mas grave, que demanda uma abordagem multidisciplinar e atenta. O
caso relatado trouxe como particularidade a contraindicacdo de anticoagulantes na
vigéncia de uma TVC, devido a paciente ter apresentado extenso AVCi durante a
evolugdo da doenga, o que tornava alto o risco de complicagdo hemorragica. Dessa
forma, a antibioticoterapia otimizada, associada a medicag¢des sintomaticas e de
suporte, se mostraram como as principais formas de tratamento durante o periodo

de internagao.

Este caso ilustra a complexidade da trombose venosa central secundaria a
meningite bacteriana e a importancia de uma abordagem interdisciplinar abrangente.
O diagnéstico e o tratamento precoces desempenharam um papel fundamental na
recuperacao bem-sucedida da paciente. No entanto, estudos adicionais sao
necessarios para aprimorar nossa compreensao dessa condicido e desenvolver

estratégias de prevencao mais eficazes.
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ANEXO B - IMAGENS DA RESSONANCIA MAGNETICA DA PACIENTE
REALIZADA EM 30/03/2022

Imagem 01: Imagem axial em série DWI com areas secundarias de injuria vascular
isquémica recente em ambos o0s hemisférios cerebrais, distribuidas
predominantemente nos lobos parietais, na regido perirrolandica direita e nas zonas

de fronteira vascular.

Imagem 02: Imagem axial T1 pos contraste com achados de imagem compativeis
com tromboflebite dos seios cavernosos e vaso espasmo do segmento cavernoso

das artérias carétidas internas.
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Imagem 03: Imagem axial T1 pds contraste mostrando falha de enchimento no seio

sigmdide direito.

Imagem 04: Imagem axial T1 pds contraste com achados compativeis com trombose

das veias oftalmicas superiores.





