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APRESENTACAO

A colecdo “Avancos na neurologia e na sua pratica clinica” € uma obra com
foco principal na discusséo cientifica por intermédio de trabalhos multiprofissionais.
Em seus 21 capitulos o volume 2 aborda de forma categorizada e multidisciplinar
outros trabalhos de pesquisas, relatos de casos e revisdes que transitam nos varios
caminhos da formagé@o em saude a pratica clinica com abordagem em neurologia.

Aneurologia é uma area em constante evolugcdo. A medida que novas pesquisas
e a experiéncia clinica de diversas especialidades da saude avancam, novas
possibilidades terapeutas surgem ou sao aprimoradas, renovando 0 conhecimento
desta especialidade. Assim, o objetivo central desta obra foi apresentar estudos ou
relatos vivenciados em diversas instituicbes de ensino, de pesquisa ou de assisténcia
a saude. Em todos esses trabalhos observa-se a relagcdo entre a neurologia e a
abordagem clinica conduzida por profissionais de diversas areas, entre elas a
medicina, a fisioterapia e a enfermagem, além da pesquisa basica relacionada as
ciéncias bioldgicas e da saude.

Temas diversos sdo apresentados e discutidos nesta obra com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, profissionais e de todos aqueles
que de alguma forma se interessam pela saude em seus aspectos neuroldgicos.
Compartilhar a evolugao de diferentes profissionais e instituicbes de ensino superior
com dados substanciais de diferentes regides do pais é muito enriquecedor no
processo de atualizacao e formacao profissional.

Deste modo a obra Avancos na neurologia e na sua pratica clinica apresenta
alguns progressos fundamentados nos resultados praticos obtidos por pesquisadores
e académicos que desenvolveram seus trabalhos que foram integrados a esse
e-Book. Espero que as experiéncias compartilhadas neste volume contribuam para o
enriquecimento de novas praticas com olhares multidisciplinares para a neurologia.

Edson da Silva
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CAPITULO 19

PADRAO EXTREME DELTA BRUSH EM
ELETROENCEFALOGRAFIA (EEG) DE PACIENTES COM
ENCEFALITE AUTOIMUNE ANTI-NMDA

Data de aceite: 28/11/2019

Paulo Eduardo Lahoz Fernandez
Universidade de Santo amaro — SP, Brasil

E-mail: lahoz.paulo@gmail.com

RESUMO: A encefalite anti receptores N-metil-
D-aspartato (NMDA) é uma doencga auto-imune
e paraneoplasica que afeta frequentemente
criancas e mulheres com teratomas ovarianos.
O Extreme delta brush (EDB) é caracterizado
por uma atividade delta ritmica do EEG a 1-3
Hz com rajadas de atividade beta ritmica de 20
a 30 Hz sobrepostas em cada onda delta. Esse
padréo esta presente em 30% dos pacientes com
encefalite anti-NMDA. Metodologia: Revisao
de artigos no idioma inglés de 2012-2019 que
apresentaram EDB em EEG de pacientes
com encefalite anti-NMDA. Utilizamos a fonte
de dados PUBMED-MEDLINE. Os estudos
que nao seguiram os critérios de incluséo
foram excluidos. A pesquisa foi seguida por
um investigador. Resultados: Pacientes com
EDB evidenciaram piores resultados quando
comparados aos pacientes sem esse padréo
de EEG, sugerindo que o EDB pode ser um
marcador de estagio mais grave da encefalite
anti-NMDA. Isso poderia contribuiur para a
exclusdo de outras doengas como encefalite
viral, sindrome neuroléptica maligna e disturbios
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psicoticos. A alta especificidade do EDB sugere
utiidade clinica para excluir diagnosticos
diferenciais, promovendo a rapida identificacéo
da doenca.

Conclusao: O EDB tem um forte potencial
na pratica clinica associado ao diagnostico
precoce de encefalite anti-NMDA, contribuindo
para o diagnostico diferencial e prevendo piores
desfechos da doenca, priorizando o tratamento
mais adequado. E uma importante ferramenta
clinica complementar ao uso de neuroimagem
e liquor. No entanto, sdo necessarios mais
estudos para investigar a sensibilidade e
especificidade desse padrdao. O EDB deve ser
usado com cuidado para evitar o diagnostico
excessivo e intervencdes inadequadas.
PALAVRAS-CHAVE: Encefalite auto-imune,
eletroencefalografia e extreme delta-brush

EXTREME DELTA BRUSH PATTERN IN
ELECTROENCEPHALOGRAPHY (EEG) OF
PATIENTS WITH ANTI-NMDA AUTOIMMUNE

ENCEPHALITIS
ABSTRACT: Background: Anti-N-mthyl-
D-aspartate receptor encephalitis is an

autoimmune and paraneoplastic disease that
affects frequently children and women with
ovarian teratomas. The Extreme delta brush
(EDB) is characterized by a EEG rhythmic delta
activity at 1-3 Hz with superimposed bursts of

Capitulo 19

147



rhythmic 20-30 Hz beta activity on each delta wave. This pattern is present in 30% of
patients with anti-NMDA encephalitis.

Methods: Review of articles in english language from 2012-2019 that showed extreme
delta brush (EDB) EEG patterns in patients with Anti-NMDA encephalitis. We used
the data source PUBMED-MEDLINE. The studies that didn’t follow the inclusion
criteria were excluded. The research was followed by one investigator. Results:
Patients with EDB had worse outcomes when compared to patients without this EEG
pattern, suggesting that EDB may be a marker of more severe stage of the Anti-
NMDA encephalitis. This could help to exclude other diseases as viral encephalitis,
neuroleptic malignant syndrome and psychotic disorders. The high specificity of EDB
suggests clinical utility to exclude differential diagnoses, promoting rapid identification
of the disease. Conclusions: The EDB has a strong potential in the clinical practice
associated with an early diagnosis of anti-NMDA encephalitis, excluding differential
diagnosis and predicting worse outcomes, in order to manage the adequate treatment.
It's an important complementary clinical tool for brain MRI and cerebral spinal fluid
use. However, it needs more studies to investigate the sensibility and specificity of
this pattern. EDB should be used carefully to avoid over-diagnosis and inappropriate
clinical interventions.

KEYWORDS: Auto-immune encephalitis, electroencephalography and extreme delta
brush

11 INTRODUCAO

A encefalite anti-NMDA (N-metil-D-aspartato) € uma doenca auto-imune
paraneoplasica associada a anticorpos séricos contra os receptores anti-NMDA. E
a segunda encefalite imunomediada mais comum, representando 4% de todas as
encefalites. (DALMAU et al., 2011), afetando mais comumente criancas e mulheres
(teratomas ovarianos). (FLORANCE et al., 2009) Os sintomas clinicos se manifestam
como sintomas prodrémicos, como doencgas do tipo gripe (febre e dor de cabeca) que
podem progredir para sintomas psiquiatricos e neurolégicos como psicose aguda,
convulsdes, discinesia, disautonomia, déficits de memoria e diminuicéo do nivel de
consciéncia. (FLORANCE et al., 2009; ROSENFELD; TITULAER; DALMAU, 2012).

A RM geralmente mostra anormalidades no hipocampo, cerebelo, cortex fronto-
basal, insula e ganglios da base. Embora o liquor (LCR) seja anormal em 80% dos
pacientes, os resultados s&o inespecificos. (DALMAU et al., 2011) O diagnéstico
desta condicado é baseado na deteccao de anticorpos IgG contra a subunidade NR1
do receptor NMDA. (FLORANCE et al., 2009) O tratamento consiste em cirurgia
e imunoterapia. Sabe-se que a diminuicdo do anticorpo contra os receptores anti-
NMDA representa um bom prognéstico. As convulsdes foram relatadas em 76%
dos adultos e 77% das criangas. (DALMAU et al., 2011) Convulsbes podem ocorrer
em qualquer estagio, mas sdo mais comuns nos estagios iniciais (ROSENFELD;
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TITULAER; DALMAU, 2012).
O EDB é uma atividade do EEG descrita como padréo semelhante ao prematuro,

também conhecido como complexo beta-delta. Consiste na combinacéo de frequéncia

delta com atividade beta rapida sobreposta simétrica e sincrona, frequentemente

vista em todas as regides da cabeca. Nao varia com os ciclos sono-vigilia e nivel
de excitacdo. (SCHMITT et al., 2012). O EDB é caracterizado pela atividade delta
ritmica em 1-3 Hz com rajadas sobrepostas de atividade beta ritmica de 20 a 30 Hz

em cadaonda delta. (SCHMITT et al., 2012). O EDB pode ser encontrado em algumas

condicbes como EEG em recém-nascidos prematuros e infeccao febril relacionada
a epilepsia. (FARIAS-MOELLER et al., 2017; WHITEHEAD; PRESSLER; FABRIZI,

2017).
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Figura 1: O padrédo EDB em EEG demonstra atividade de frequéncia delta ritmica generalizada
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Figura 2: Padrdo EDB sem crises eletroencefalograficas.
(VECIANA et al., 2015)
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Figura 4: EDB caracterizado por atividades de ondas delta com ondas beta sobrepostas.
(CASTELLANO; GLOVER; ROBINSON, 2017)

Alguns estudos descrevem que o EDB pode ser (til para prever a disfuncéao
dos receptores NMDA, fornecendo informagdes adicionais para o diagnéstico de
encefalite anti-NMDA. (DI CAPUA et al., 2013). Além disso, o EDB poderia ajudar a
prever resultados mais eficientes, servindo como um marcador complementar dos
titulos de anticorpos no LCR e no soro (ARMANGUE et al., 2013; DALMAU et al.,
2011; DI CAPUA et al., 2013; GITIAUX et al., 2013; GRESA-ARRIBAS et al., 2014).
Este estudo teve como objetivo investigar a importancia da identificacao de EDB na
pratica clinica associada a encefalite anti-NMDA.

2| METODOLOGIA

Este estudo consistiu em uma revisdo bibliografica incluindo artigos de 2012-
2019 que identificaram o padrao EDB em EEG de pacientes com encefalite anti-
NMDA. O idioma foi restrito ao inglés utilizando a fonte de dados Pubmed-Medline.
As palavras-chave incluiram: encefalite autoimune, eletroencefalografia e extreme

delta brush. A pesquisa foi realizada por um investigador.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos evidenciaram diferentes evolugdes clinicas da encefalite anti-NMDA.
Grupos sem padrao de EDB apresentaram apenas anormalidades comportamentais,
enquanto grupos com padrées de EDB manifestaram status epiléptico (SE), sintomas
comportamentais, disautonomia, convulsées e diminuicao da consciéncia progredindo
para o coma. O EDB n&o foi descrito em outros disturbios neurolégicos, o que sugere
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que pode ser um padrdo unico associado a essa condi¢cao. A alta especificidade do
EDB sugere utilidade clinica na exclusao de diagnésticos diferenciais. Sabe-se que os
resultados dos testes de anticorpos podem levar semanas, atrasando o diagnéstico.
Nesse contexto, o EDB no EEG pode ser obtido no momento da apresentacao,
promovendo a rapida identificacdo da doenca, levando a uma intervencao rapida e
melhorando o tempo de recuperagao dos pacientes.

Estudos evidenciam que pacientes com EDB obtiveram piores resultados
quando comparados a pacientes sem esse padréo de EEG, sugerindo que o EDB
pode ser um marcador de estagio mais grave da encefalite Anti-NMDA. (SCHMITT et
al., 2012). Isso sugere a necessidade de um tratamento mais agressivo associado
a hospitalizacdo e unidade de terapia intensiva em pacientes que apresentam esse
padrdao de EEG. O EDB como um padrao unico associado a esse disturbio, o que
sugere uma alta especificidade destadoenca. (SCHMITT et al., 2012). Isso pode ajudar
a excluir outras doengas como encefalite viral, sindrome maligna dos neurolépticos
e disturbios psicoticos. No entanto, sdo necessarios mais estudos para examinar
a frequéncia, especificidade e sensibilidade do EDB e a associacéo desse padréao
aos titulos de anticorpos no soro e no LCR. Existe uma forte associacdo de EDB ao
SE observada nos pacientes. Isso pode levar a um melhor controle do prognéstico
dessa condicao, otimizando o diagnéstico rapido, pois o diagnostico dos titulos de
anticorpos é lento e pode atrasar o diagnostico. As vezes, o EEG é muito dificil de
interpretar, o que pode sugerir SE erroneamente ndo convulsivo. Isso é importante
porque o diagnostico em excesso pode levar a complicagdes iatrogénicas, como a
prescricao excessiva de medicamentos antiepiléticos e anestésicos ou intervengdes
cirurgicas desnecessarias. (CHANSON et al.,, 2016) Os exames de ressonancia
magnética cerebral e LCR n&o podem fornecer resultados especificos do diagnéstico
preliminar de encefalite anti-NMDA. (VECIANA et al., 2015). Isso € importante porque
o EDB pode ser uma maneira alternativa de promover um diagnostico rapido na
pratica clinica. (WANG et al., 2015)

41 CONCLUSAO

O EDB possui um forte potencial na pratica clinica para o diagnoéstico precoce
da encefalite anti-NMDA, excluindo o diagnéstico diferencial e prevendo piores
desfechos da doencga, a fim de gerenciar o tratamento adequado e, se necessario,
aplicar a unidade de internacéo e terapia intensiva. E uma importante ferramenta
clinica complementar para achados nao especificos da RMN cerebral e do LCR. No
entanto, necessita-se de mais evidéncias para investigar a frequéncia, especificidade
e sensibilidade do EDB. Além disso, o EDB deve ser utilizado com cuidado para

evitar o diagnéstico excessivo e intervencdes clinicas inadequadas.
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