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Resumo: O virus varicela-zoster (VZV) € causa frequente de encefalite em adultos, especialmente
idosos e imunodeprimidos. Em jovens imunocompetentes e sem manifestacdes cutaneas, trata-se de
apresentagao rara. Relata-se o caso de um homem de 35 anos, previamente higido, que desenvolveu
encefalite por VZV durante viagem de dez meses pela América Latina. Na Nicaragua, apresentou
cefaleia bitemporal e suboccipital esquerda, pulsatil, insidiosa, didria, com piora progressiva. Apds
cinco dias, procurou atendimento por disturbio de linguagem (parafasias). Negava febre, convul-
sOes, paresias ou sintomas sistémicos. Ao exame fisico, apresentava apenas alteracdes de linguagem,
sem lesdes cutaneas. Ressonancia magnética mostrou hiperintensidade em lobo temporal esquerdo.
O liquor apresentou hipoglicorraquia, hiperproteinorraquia e hiperlactatorraquia. Teste molecular
(PCR) detectou DNA do VZV. Iniciou-se aciclovir intravenoso por oito dias, seguido de aciclovir
oral por seis, com resolugao completa do quadro, sem déficits residuais. Investigacao de imunode-
ficiéncia, incluindo testes para HIV, imunofenotipagem linfocitaria, imunoglobulinas e comple-
mento, foi negativa. Como profilaxia, foi recomendada vacinagdo com vacina recombinante inati-
vada contra herpes zoster. O caso ilustra uma forma atipica de encefalite por VZV, reforcando a
importancia dos testes moleculares na investigagdo de quadros neuroldgicos agudos e do trata-
mento antiviral precoce para bom prognostico.

Palavras-chave: Encefalite; Varicela Zoster; Medicina de Viagem; Reagdo em Cadeia da Polimerase
Multiplex; Satide do Viajante.

1. Introducao

O virus varicela-zoster (VZV) é um virus neurotrdpico, de fita dupla de DNA, per-
tencente a familia Herpesviriade, responsavel por provocar manifestagdes principalmente
dermatoldgicas em humanos. A primo-infec¢ao habitualmente ocorre na infancia e é se-
guida por um periodo de laténcia, com persisténcia do virus em ganglios de neur6nios
auténomos periféricos por décadas [1]. Sua reativagdo, conhecida como herpes zoster, ma-
nifesta-se com o aparecimento de vesiculas pruriginosas e dolorosas que acompanham o
trajeto de nervos periféricos, respeitando seus dermatomos [2]. Tanto durante a primo
infec¢do, quanto na reativagao, o VZV pode acometer o sistema nervoso central, provo-
cando meningite e encefalite, com desfechos potencialmente graves [3].

O VZV configura entre as principais causas encefalite infecciosa em adultos, corres-
pondendo a 21-31% dos casos [4, 5]. Entre viajantes, ndo constitui etiologia frequente de
encefalite, correspondendo a apenas 4% dos casos [6]. Em geral, acomete pessoas acima
de 55 anos e imunocomprometidos [7-10]. A presenga concomitante de rash ocorre entre
59-89% dos casos [9-12]. Os desfechos sao variaveis, com mortalidade podendo chegar a
36% e sequelas em até 45% [9]. O presente estudo tem como objetivo descrever um caso
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raro de encefalite por varicela zoster em viajante, imunocompetente, sem acometimento
cutaneo atendido no servico de medicina do viajante em Sao Paulo, no Brasil no periodo
de julho de 2024 com boa evolugao.

2. Relato de Caso

Homem de 35 anos, previamente higido, compareceu a um servi¢go de medicina do
viajante no Brasil em novembro de 2022 para consulta pré-viagem internacional, com iti-
nerdrio contemplando Argentina, Uruguai, Chile, Bolivia, Peru, Equador, Colémbia, Pa-
namd, Reptiblica Dominicana, Costa Rica e Nicaragua. Foi orientado quanto a vacinagao
(febre tifoide e antirrabica), cuidados com alimentagio, prevencao de picadas de mosqui-
tos e prescri¢ao de azitromicina para eventual diarreia do viajante. A viagem teve inicio
em janeiro do ano seguinte. Durante o percurso, o paciente apresentou episodios recor-
rentes de diarreia de provavel origem alimentar, autolimitada, com fezes amolecidas
(Bristol 5 a 6), sem sinais sistémicos, produtos patoldgicos ou necessidade de antibidtico.

Ap6s dez meses de viagem, ininterrupta, procurou atendimento médico devido a
cefaleia bitemporal e suboccipital esquerda, pulsatil, de inicio insidioso e frequéncia dia-
ria, com duracgdo de 24 horas e intensidade progressivamente agravada nos cinco dias
anteriores. A dor ndo cessava completamente com analgésicos intravenosos. Referia nau-
seas, vomitos, vertigem postural, fotofobia e fonofobia. A cefaleia era exacerbada por es-
forgo fisico e pela posicao em dectibito ventral. Em um episodio, associou-se a parestesias
em membros inferiores, e, a partir de 16 de novembro, a distirbios de linguagem do tipo
parafasias literais e semanticas. Negava febre, convulsdes, paresias, ataxia, alteragdes da
marcha ou sintomas sistémicos. Nao apresentava quaisquer lesdes cutaneas compativeis
com herpes zoster.

Ao exame fisico geral, nao foram observadas alteragdes. No exame neuroldgico, os
escores do Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) [13] e Montreal Cognitive Assessment
(MoCA) [14] foram de 28/30, com prejuizo restrito a linguagem. As fung¢des cognitivas
superiores estavam preservadas. Nervos cranianos nao apresentavam alteragdes: auséncia
de papiledema, nistagmo, paresia facial ou disfun¢oes vestibulares. Ténus, for¢a muscu-
lar, reflexos de estiramento e sensibilidade estavam preservados, sem sinal de Babinski.
Testes cerebelares, pesquisa de sinais meningeos e avaliagdo do sistema nervoso autd-
nomo foram normais.

Realizou-se ressonancia magnética de encéfalo com contraste, que evidenciou area
de hiperintensidade mal delimitada em lobo temporal esquerdo (Figura 1). O exame de
hemograma revelou anemia normocitica normocrémica (hemoglobina 11,9 g/dL, hemato-
crito 35,1%). O exame de bioquimica sérica foi normal. A andlise do liquido cefalorraqui-
diano demonstrou hipoglicorraquia (32,7 mg/dL), hiperproteinorraquia (122,01 mg/dL), e
hiperlactatorraquia (34,86 mg/dL). Cultura do liquor foi negativa e nao se identificou an-
tigeno de Cryptococcus sp. Foi realizado teste PCR (Reacao em Cadeia da Polimerase Mul-
tiplex) com o painel FilmArray Meningitis/Encephalitis Panel (BioFire Diagnostics, bio-
Mérieux, Salt Lake City, EUA), que detectou DNA do virus varicela-zoster (VZV) no li-
quido cefalorraquidiano. Os demais patdgenos testados foram negativos, incluindo Esche-
richia coli K1, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningitidis, Strepto-
coccus agalactiae, Streptococcus pneumoniae, citomegalovirus, enterovirus, Herpesvirus Hu-
mano tipo 6, Herpes Simples tipo 2, parechovirus humano e Cryptococcus neoformans/gattii.

Foi iniciado tratamento com aciclovir endovenoso (10 mg/kg/dose, 3x/dia) por oito
dias em regime hospitalar, com posterior transi¢ao para aciclovir oral por mais seis dias
apos a alta. O paciente evoluiu com resolugao completa dos sintomas neurolégicos, sem
déficits residuais ou recorréncia clinica. Exames de controle, incluindo ressonancia mag-
nética de encéfalo, nao evidenciaram alteragdes. Investigacao de possiveis imunodeficién-
cias com pesquisa de HIV, imunofenotipagem de linfécitos e dosagem de imunoglobuli-
nas e complemento foi negativa. Como medida profilatica, o paciente foi orientado a va-
cinar-se contra herpes zoster com vacina inativada recombinante.
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Figura 1. Ressonancia magnética do encéfalo evidenciando lesdo hiperintensa no lobo
temporal esquerdo em imagem axial ponderada em T2.

3. Discussao

O caso relatado apresenta uma rara ocorréncia de encefalite por varicela-zoster em
um paciente jovem, imunocompetente, sem manifestagoes cutaneas associadas, ocorrida
no contexto de uma viagem internacional prolongada. Apesar de o virus varicela-zoster
ser um agente etioldgico frequente de encefalite em adultos [4, 5], o trabalho de Picard L.
et al. encontrou uma ocorréncia diminuida em viajantes, correspondendo a apenas 4% dos
casos de encefalite neste grupo [6]. Além disso, a literatura mostra um predominio dos
casos em pacientes acima de 55 anos ou com algum grau de imunocomprometimento [7-
10], o que torna o caso apresentado ainda mais atipico.

Uma das caracteristicas mais notaveis deste caso € a auséncia de altera¢bes cutaneas.
Estudos mostram que lesdes cutaneas estao presentes em 59-89% dos casos de encefalite
por VZV [9-12], sendo um importante marcador clinico para o diagndstico. A auséncia de
exantema pode dificultar a suspeigao clinica e o diagndstico etioldgico. A inexisténcia de
lesdes cutaneas no presente caso o insere no espectro de apresentagdes conhecidas como
VZV sine herete, nas quais a reativagao viral ocorre de forma restrita ao sistema nervoso,
sem envolvimento dermatolégico evidente [11, 12]. O uso de métodos moleculares, como
o PCR multiplex no liquor, como no caso apresentado, facilita a definicdo etioldgica,
mesmo diante de apresentacdes atipicas.

Do ponto de vista radioldgico, a identificagao de hiperintensidade no lobo temporal
esquerdo impdes como principal diagndstico diferencial a encefalite por Herpes simplex
tipo 1 (HSV-1), classicamente associada ao acometimento dos lobos temporais. No
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entanto, n o caso em questao, o painel molecular no liquor foi negativo para HSV-1 e HSV-
2, enquanto detectou o DNA do VZV. Além disso, a evolugao clinica sem rebaixamento
de nivel de consciéncia, crises convulsivas ou sinais de necrose hemorragica extensa favo-
rece o diagnostico de encefalite por VZV [9, 11, 12].

As alteragdes liqudricas observadas, hipoglicorraquia, hiperproteinorraquia e hiper-
lactatorraquia, sdo compativeis com um processo inflamatério do sistema nervoso central
e frequentemente descritas em casos de encefalite por VZV [8, 9]. Embora a deteccao de
DNA viral no liquor, de forma isolada, ndo permita diferenciar infec¢do ativa de reativa-
¢ao subclinica, a associagao com alteragdes inflamatdrias no liquor, achados sugestivos a
neuroimagem e quadro clinico compativel sustentam fortemente o diagndstico de encefa-
lite ativa neste paciente [9]. O histdrico de viagem pela América Latina poderia suscitar a
hipdtese de outras etiologias infecciosas regionais, como arboviroses neurotrdpicas. En-
tretanto, a auséncia de febre, manifesta¢des sistémicas, mielorradiculopatia ou sinais de
comprometimento multissistémico, associada ao padrao focal temporal evidenciado pela
ressonancia magnética e a identificacao molecular do VZV no liquor, tornaram essas hi-
poteses menos provaveis. A resposta clinica favoravel ao tratamento com aciclovir reforga
essa interpretagao.

O paciente apresentou episddios recorrentes de diarreia durante a viagem, os quais
poderiam teoricamente atuar como estressores fisicos. No entanto, nao foram identifica-
das evidéncias laboratoriais de imunossupressao transitoria, como linfpenia. Dessa forma,
a associagao entre estresse fisiologico e reativacdo viral deve ser interpretada com cautela
e permanece especulativa. O caso é mais adequadamente compreendido dentre as descri-
¢Oes de reativacao do VZV restrita ao sistema nervoso central em individuos imunocom-
petentes, sem fatores de risco classicos identificaveis [11, 12].

Apesar da presenca de parafasias literais e semanticas, os escores obtidos no MEEM
e no MoCA permaneceram elevados. Esse achado pode ser explicado pela limitada sensi-
bilidade desses instrumentos de triagem para alteragdes linguisticas focais, especialmente
em pacientes jovens e com funcionalidade preservada [13, 14]. Nao foi realizada avaliagao
forma com testes especificos para afasia, o0 que constitui uma limitacdo do relato. A rapida
institui¢do do tratamento com aciclovir foi decisiva para o desfecho favoravel, com reso-
lugao completa dos sintomas e auséncia de déficits neuroldgicos residuais durante o se-
guimento clinico de seis meses. Embora a encefalite por VZV possa apresentar mortali-
dade de até 36% e sequelas neuroldgicas em até 45% dos casos [9], relatos envolvendo
pacientes imunocompetentes sugerem prognostico mais favoravel quando o diagnostico
é estabelecido precocemente e a terapia antiviral € iniciada prontamente [15-17].

Nesse contexto, destaca-se a importancia dos métodos moleculares no diagndstico
etiologico das infec¢des do sistema nervoso central. Em dezembro de 2024, o Ministério
da Satide publicou a Portaria SECTICS n%1 [18], que incorporou ao Sistema Unico de
Saude (SUS) o teste de PCR multiplex para detecgdo de multiplos agentes infecciosos no
liquor, conforme recomendagao favoravel da Comissdao Nacional de Incorporagao de Tec-
nologias no SUS (CONITEC), que destacou o potencial da tecnologia em reduzir o tempo
de internagao e a utilizagdo desnecessaria de antibiéticos e antivirais empiricos, demons-
trando custo-efetividade [19]. De forma complementar, em fevereiro de 2025, a Agéncia
Nacional de Satide Suplementar (ANS) incluiu o exame no Rol de Procedimentos e Even-
tos em Saude, tornando obrigatoria a sua cobertura pelos planos de satide [20]. Essas me-
didas reforcam a consolidagdao do diagnodstico molecular multiplex como ferramenta de
primeira linha na investigacao etioldgica de infecgdes do sistema nervoso central, promo-
vendo diagndsticos mais rapidos e terapias direcionadas, como exemplificado pelo caso
apresentado.

Por fim, a recomendacao de vacina¢do com a vacina recombinante contra herpes zos-
ter foi realizada de forma individualizada, considerando o histérico de manifesta¢io neu-
rologica grave associada a reativagao do VZV. As diretrizes vigentes priorizam essa va-
cina para individuos acima de 50 anos ou imunocomprometidos. Contudo, vacina viva
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atenuada contra VZV ndo apresenta protecdo contra reativagdes do virus em pacientes
previamente infectados. Assim, optou-se pela recomendacdo da formulacdao recombi-
nante, como estratégia de preveng¢ao secunddria apos encefalite, sem a pretensao de ex-
trapolar essa conduta para recomendagdes universais.

4. Conclusio

Este relato destaca um caso raro de encefalite por VZV em um adulto jovem, imu-
nocompetente, sem manifestagdes cutaneas, ocorrido no contexto de uma viagem interna-
cional prolongada. A auséncia de exantema pode dificultar o diagndstico clinico inicial,
reforcando a importancia dos testes moleculares para identificagao etioldgica em pacien-
tes com quadros neuroldgicos agudos. O inicio precoce do tratamento com aciclovir foi
determinante para a recuperagdo completa. Este caso contribui para ampliar o reconheci-
mento de apresentagdes atipicas da encefalite por VZV, sobretudo em populagdes fora dos
grupos de risco classico, como viajantes jovens e imunocompetentes.
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