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RESUMO 

  

Introdução: A encefalite por linfócito T CD8+ foi descrita pela primeira vez em 2013 
e depois alguns outros casos semelhantes foram publicados. O aumento de 
linfócitos T CD8+ no parênquima e nos espaços perivasculares de pacientes com 
encefalopatia relacionada ao vírus da imunodeficiência humana (HIV) já foi relatado 
em alguns estudos, sendo que nos pacientes tratados com terapia antiretroviral 
combinada observa-se o predomínio perivascular.  
Objetivo: Analisar, avaliar e sintetizar os artigos de encefalite por linfócitos T CD8+ 
descritos na literatura. 
Métodos: Foi realizada uma revisão sistemática conforme o protocolo PRISMA 
usando os bancos de dados do PubMed, Scopus, Lilacs e IBECS. Todas as etapas 
foram feitas por dois avaliadores independentes e nos casos de divergência, um 
terceiro avaliador foi consultado. Foram incluídos no estudo os artigos de pacientes 
HIV positivos com quadro de encefalite por linfócito T CD8+ confirmado por biópsia 
ou presumido por imagem e clínica.  
Resultados: Sete artigos foram incluídos, duas série de casos e 5 relatos de caso, 
dando um total de 19 indivíduos. Na ressonância magnética, observou-se alteração 
do sinal da substância branca em todos os casos e impregnação pelo meio de 
contraste em 84,2% dos casos. Na histopatologia observou-se um predomínio de 
linfócitos T CD8+ e ausência ou reação fraca da proteína HIV-p24.  
Conclusão: Os achados de ressonância magnética e da patologia descritos até o 
momento podem se assemelhar à síndrome inflamatória de reconstituição imune. 
Novos estudos sobre o tema são necessários na tentativa de caracterizar as 
diferenças entre estas duas doenças. 
  

Palavras-chaves: HIV, Linfócitos T CD8+, Encefalite, Ressonância magnética 
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1 - INTRODUÇÃO 

 

No contexto do vírus da imunodeficiência humana (HIV), o linfócito T CD8+ auxilia 

no controle de replicação viral, exercendo efeito citotóxico sobre os linfócitos T 

CD4+ infectados pelo vírus. Alguns pacientes com HIV, incluindo os tratados com 

terapia antirretroviral combinada (cART) cursam com linfocitose por CD8+ e esse 

achado tem sido relacionado a algumas doenças devido à infiltração de alguns 

órgãos pelo mesmo (MOULIGNIER, et al., 2013). 

Desde 2003 alguns estudos têm evidenciado um aumento de linfócitos T CD8+ no 

parênquima e nos espaços perivasculares no cérebro de pacientes com HIVE 

encefalopatia relacionada ao HIV (HIVE ) (ANTHONY et al. 2005, PETITO et al. 

2006 e PETITO et al. 2003), sendo que nos pacientes tratados com cART observa-

se o predomínio perivascular (ANTHONY et al., 2005). 

Apesar dos estudos prévios sugerirem a doença, a encefalite por linfócito T CD8+ 

foi assim denominada e descrita pela primeira vez em 2013 por LESCURE et al. 

2013 que observaram um padrão de realce linear perivascular pelo meio de 

contraste na ressonância magnética (RM) e extenso infiltrado de linfócitos T CD8+ 

com predomínio perivascular no estudo anatomopatológico. Depois deste estudo, 

alguns outros casos semelhantes foram publicados, alguns tratados com 

corticoterapia como proposto por LESCURE et al. 2013 e outros tratados com outra 

forma de imunossupressão (SALAM et al. 2016) ou apenas com troca do cART 

(MORIOKA et al. 2016). 

Essa revisão sistemática tem como objetivo sumarizar e analisar todos os casos 

descritos na literatura como encefalite por linfócitos T CD8+ uma vez que se trata 

de uma doença recém descrita e com padrões e fisiopatologia ainda incertos. 

 

2 - MÉTODOS 

 

2.1 – PROTOCOLO E CADASTRO 

Essa revisão sistemática foi conduzida conforme os critérios do Preferred Reporting 

Items for Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA) (MOHER et al., 2009). 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/vypK
https://paperpile.com/c/nbC4PR/WwOu
https://paperpile.com/c/nbC4PR/WwOu
https://paperpile.com/c/nbC4PR/AnX1
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O protocolo foi registrado no banco de dados do Prospero (International Prospective 

Register of Systematic Reviews) é CRD42018090258. 

 

2.2- CRITÉRIOS DE ELEGIBILIDADE 

Foram incluídos os artigos que tratavam de encefalite por linfócitos T CD8+ em 

humanos infectados pelo vírus do HIV. Foram excluídos os artigos de revisão, 

artigos que tratavam de encefalite por outras etiologias e estudos em animais. 

  

2.3- BANCO DE DADOS 

Os seguintes banco de dados foram utilizados: PubMed, Lilacs, IBECS e Scopus. 

De forma complementar, foi realizada análise manual de referências dos artigos 

incluídos na revisão, assim como análise de citações por meio do Google Scholar.  

  

2.4- ESTRATEGIA DE BUSCA DA LITERATURA 

A busca de artigos nos bancos de dados foi realizada no dia 03 de fevereiro de 2018 

e foram utilizados os seguintes termos de títulos de assuntos médicos (Mesh terms): 

HIV, CD8-Positive T-Lymphocytes e Encephalitis com seus respectivos termos de 

entrada. A estratégia de busca do PubMed encontra-se disponível na figura 1. Não 

foi utilizado limite de data ou de idioma durante a busca. 

 

 

Figura 1- Estratégia de busca no Pubmed. 
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2.5- SELEÇÃO DOS ARTIGOS 

A análise de título e resumo dos artigos encontrados foi realizada por 2 revisores 

independentes (LMS e EJA), com remoção das duplicatas, e os resumos que não 

forneceram dados suficientes foram mantidos para a análise de texto completo. Os 

revisores independentes realizaram a análise do texto completo e julgaram 

conforme os critérios de inclusão e exclusão os artigos a serem incluídos no estudo. 

Divergências foram resolvidas por consenso e, quando necessário, a opinião de um 

terceiro revisor (MRJ) foi levada em consideração. 

 

2.6- AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DOS ARTIGOS 

A qualidade dos artigos foi avaliada por meio de instrumentos validados específicos 

para cada tipo de delineamento incluso no estudo por dois revisores independentes  

(LMS e EJA). Para as séries de casos foi utilizado o instrumento publicado por GUO 

et al. 2016 que leva em conta o objetivo do estudo, a população do estudo, a 

intervenção, a avaliação dos resultados e a análise estatística. 

Já para os relatos de caso foi utilizado o instrumento publicado por MOOLA et al., 

2015 que consiste em oito perguntas que analisam a descrição do caso, os métodos 

diagnósticos utilizado, a intervenção, a clínica pós intervenção, os efeitos adversos 

da intervenção e a relevância do caso para a literatura. 

Foram considerados artigos de qualidade aceitável aqueles que preencheram pelo 

menos 70% dos critérios de avaliação. 

  

2.7- EXTRAÇÃO DE DADOS 

Dois revisores independentes realizaram a extração dos dados (LMS e EJA) e 

discordâncias foram analisadas por um terceiro revisor (MRJ). Foram coletados: 

último nome do primeiro autor; ano de publicação; país de origem; objetivo do 

estudo; delineamento do estudo; tempo de seguimento; número de indivíduos 

analisados;  idade; sexo; etnia; níveis de linfócitos T CD4+ e T CD8+; características 

de imagem; características da patologia; clínica; tratamento e desfecho. 

  

3 - RESULTADOS 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/EIRi
https://paperpile.com/c/nbC4PR/EIRi
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3.1- SELEÇÃO DOS ESTUDOS 

A pesquisa inicial identificou 250 artigos, sendo 89 duplicatas. Após remoção das 

duplicatas, 161 artigos foram para a análise de título e resumo, desses, 26 artigos 

foram selecionados para a análise do texto completo e 7 preencheram os critérios 

de inclusão. 

A análise de referências e citações identificou 6 artigos para a análise do texto 

completo porém, nenhum desses preencheu todos os critérios de inclusão, de modo 

que 7 artigos foram incluídos na revisão sistemática.  

A figura 2 mostra o fluxograma da seleção dos artigos.  

 

Figura 2- Fluxograma da seleção dos artigos. 
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3.2- CARACTERÍSTICAS DOS ESTUDOS 

Os estudos incluídos foram publicados entre 2013 e 2016 sendo duas séries de 

casos e cinco relatos de caso. O número de indivíduos relatados nas séries de 

casos foram 14 e 10, sendo os últimos em comum com o primeiro estudo, de modo 

que 19 indivíduos foram avaliados nesta revisão sistemática, 9 homens e 10 

mulheres, com idades entre 27 e 59 anos. O tempo de seguimento dos pacientes 

variou de 2 a 13 anos entre os estudos. 

As características dos estudos incluídos são apresentadas na tabela 1. 

Tabela 1- Características dos estudos. 
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3.3- RISCO DE VIÉS 

A série de casos de LESCURE et al., 2013 preencheu 77% dos critérios da escala 

adotada para análise de qualidade enquanto a série de casos de GRAY et al., 2013 

preencheu 72% dos critérios.  

Dentre os relatos de casos, apenas o de SALAM et al., 2016 e MORIOKA et al., 

2016 não preencheram 100% dos critérios de qualidade, mas ainda assim foram 

considerados satisfatórios.  

Quatro dos 7 artigos incluídos na revisão pertencem ao mesmo grupo de pesquisa 

LESCURE et al., 2013, GRAY et al., 2013, MOULIGNIER, et al., 2013 e MOULIGNIER, 

A. et al., 2014, dentre eles as duas séries de casos.  

Quatro pacientes da série de LESCURE et al., 2013 e o caso de SALAM et al., 2016 

tiveram diagnóstico presumido pela clínica, enquanto os demais pacientes tiveram 

comprovação por biópsia.   

A tabela 2 e 3 sintetizam a análise de qualidade dos estudos incluídos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/TuMC
https://paperpile.com/c/nbC4PR/lLAo
https://paperpile.com/c/nbC4PR/lLAo
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/vypK
https://paperpile.com/c/nbC4PR/FCF1
https://paperpile.com/c/nbC4PR/FCF1
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/TuMC
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Tabela 2- Análise da qualidade das séries de casos. 
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Tabela 3- Análise da qualidade das séries de casos. 

 

 

3.4- SINTESE QUALITATIVA DOS RESULTADOS 

LESCURE et al., 2013 foi o primeiro a correlacionar os achados anatomopatológicos 

com alterações na RM e a apresentação clínica, denominando tal doença de 

encefalite por CD8+. Foram descritos 14 casos de pacientes HIV+ com diagnóstico 

de encefalite de etiologia indeterminada que apresentaram realce linear ou 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
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puntiforme e múltiplo pelo meio de contraste na RM com lesões menores que 2 mm, 

sendo que todos apresentaram sintomas neurológicos agudos ou subagudos. A 

sequência de difusão foi realizada em apenas 4 dos 14 pacientes e todos eles 

apresentaram restrição à livre difusão de água nas regiões que apresentaram realce 

pelo meio de contraste. Oito dos 14 pacientes foram considerados 

imunologicamente estáveis, 10 foram submetidos a biópsia cerebral e 4 tiveram o 

diagnóstico presumido pela apresentação clínica, sendo 1 caso submetido a 

necrópsia. As biópsias mostraram ativação microglial e astrócitos reativos com 

infiltração por linfócitos T com predomínio de linfócitos T CD8+. Como possíveis 

gatilhos da doença foram identificados a interrupção do cART, o escape viral, as 

infecções menores como de vias aéreas superiores e de trato gastrointestinal e a 

síndrome inflamatória de reconstituição imune (IRIS). Os pacientes foram tratados 

com metilprednisolona 1g intravenosa por 5 dias e prednisona via oral 1 mg/Kg por 

2 meses seguido da redução gradual de 5 mg a cada 2 semanas, sendo que apenas 

30% dos pacientes se recuperou completamente e quanto mais cedo foi iniciado o 

tratamento, melhor foi o prognóstico.  

GRAY et al., 2013 descreve detalhadamente o estudo anatomopatológico dos 10 

pacientes submetidos à biópsia cerebral descritos na série de LESCURE et al., 

2013. Astrócitos reativos e ativação microglial foram encontrado nos 10 casos, 

sendo que 5 apresentaram reação fraca da proteína HIV-p24 nos macrófagos e 

células microgliais. Células gigantes multinucleadas não foram observadas. Foi 

observado em todos os casos infiltração difusa de linfócitos T, majoritariamente 

CD8+, com quantidade variável de linfócitos T CD4+, sendo que nos pacientes que 

foram a óbito foi observada inflamação severa quase que totalmente composta por 

linfócitos T CD8+, com reação fraca ou ausente de CD4+ e um deles tinha alguns 

CD4+ mas uma baixa relação CD4+/CD8+. Apesar da distribuição difusa, a 

infiltração por linfócitos T CD8+ predominou nas regiões perivasculares. Na maioria 

dos casos houve infiltração das paredes dos vasos por linfócitos, sugestivo de 

vasculite linfocítica, mas um caso mostrou alterações semelhantes a esclerose 

múltipla ou encefalomielite disseminada aguda (ADEM). No caso submetido à 

necropsia observou-se encefalite nos hemisférios cerebrais e ADEM no cerebelo.  

https://paperpile.com/c/nbC4PR/uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe


 

19 

 

MOULIGNIER et al., 2013 relatou um caso de encefalite focal por CD8+ que na RM 

se apresentava como múltiplas lesões intra-axiais hipercaptantes no hemisfério 

cerebral direito com importante edema perilesional e efeito de massa, semelhante 

a lesão tumefativa. A biópsia mostrou intensa infiltração por linfócitos T CD8+ e 

ativação microglial como descrito por GRAY et al., 2013. O paciente foi tratado com 

corticoterapia no esquema proposto por LESCURE et al., 2013 apresentando 

melhora clínica, vindo a falecer 1 ano após a primeira internação.  

MOULIGNIER, A. et al., 2014 descreveu o primeiro caso de mielite transversa por 

CD8+ em uma paciente que também foi diagnosticada com encefalite por CD8+ 

após biópsia cerebral. A RM mostrou inúmeras lesões intramedulares com 

hipersinal em T2, algumas com realce pelo meio de contraste e realce irregular na 

cabeça do núcleo caudado. A paciente foi tratada conforme o esquema de 

LESCURE et al., 2013 e apresentou melhora clínica completa.  

MORIOKA et al., 2016 relatou o primeiro caso de encefalite por CD8+ baseado na 

biópsia cerebral e clínica, que teve como tratamento a troca do esquema 

antirretroviral. Na RM observou-se atrofia cerebral severa e leucoencefalopatia 

difusa na sequência de fluid-attenuated inversion recovery (FLAIR) sem realce pelo 

meio de contraste.  

ZARKALI et al., 2016 relatam um caso de encefalite por CD8+ em que a RM mostrou 

hipersinal difuso e simétrico em T2 da substância branca e substância cinzenta 

profunda com restrição a difusão na periferia da confluência da substância branca. 

A biópsia demonstrou meningoencefalite linfocítica com predomínio de linfócitos T 

CD8+. A paciente foi tratada com corticoterapia e troca do esquema antirretroviral e 

apresentou melhora clínica completa. 

SALAM et al., 2016 descreveu o primeiro caso de encefalite por CD8+ que associou 

micofenolato e corticoterapia ao tratamento. A RM mostrava alterações de sinal da 

substância branca, sem realce pelo meio de contraste e com efeito expansivo. A 

paciente apresentou vários episódios de encefalopatia de origem indeterminada 

responsiva a corticoterapia que durante o desmame voltava a apresentar os 

sintomas. Dessa forma, optou-se pelo uso de micofenolato como alternativa para 

redução de dose da corticoterapia.  

https://paperpile.com/c/nbC4PR/vypK
https://paperpile.com/c/nbC4PR/uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/FCF1
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/lLAo
https://paperpile.com/c/nbC4PR/JcTy
https://paperpile.com/c/nbC4PR/TuMC
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Em todos os casos foram excluídas infecções oportunistas do SNC. 

 

3.5- SÍNTESE QUANTITATIVA DOS RESULTADOS 

No total, 19 indivíduos foram avaliados nesta revisão sistemática, 14 nas séries de 

casos e 1 em cada relato de caso, sendo 12 (63,1%) de etnia afrodescendente.  A 

idade dos pacientes variou de 27 anos a 59 anos e a média foi de 41,8 anos. Houve 

um discreto predomínio no gênero feminino (52,6%) e o desfecho foi mais favorável 

no gênero masculino onde 5 dos 9 indivíduos avaliados tiveram recuperação total e 

apenas 1 foi a óbito durante o tempo de seguimento. No gênero feminino por sua 

vez, 4 tiveram recuperação total e 4 foram a óbito durante o seguimento. Os óbitos 

ocorreram entre 1 e 12 meses com média de 6,8 meses. 

Sete indivíduos apresentaram sintomas de infecções menores dias antes do início 

do quadro, dois haviam parado o tratamento com cART, dois foram tidos como 

escape viral, dois abriram o quadro com IRIS, um foi identificado resistência ao 

tratamento antirretroviral e os demais não tiveram possíveis gatilhos identificados 

ou relatados. 

Dentre os casos relatados, 11 indivíduos tiveram os níveis de linfócitos T CD8+ no 

LCR durante o quadro de encefalite reportados. Tais níveis variaram de 47% a 87% 

de predomínio dos linfócitos T do subtipo CD8+ com média de 72,8% e apenas um 

paciente desses 11 apresentou valores menores que 65%.  

Dentre as alterações observadas na RM, 16 indivíduos apresentaram algum tipo de 

realce pelo meio de contraste, destacando-se o padrão linear perivascular descrito 

nas séries de casos e todos apresentaram alteração de sinal na substância branca 

na sequência FLAIR e, por vezes, na substância cinzenta. 

Nove pacientes foram considerados imunologicamente estáveis, 6 não contém 

dados o suficiente para análise e 4 foram considerados não estáveis. Os valores 

plasmáticos de linfócitos T CD4+ seis meses ou mais antes do quadro de encefalite 

variaram de 10/μL a 900/μL enquanto os valores na admissão variaram de 84/μL a 

1.076/μL. Os valores plasmáticos de linfócitos T CD8+  antes e na admissão 

estavam normais exceto por um paciente que nos dois anos prévios ao quadro de 

encefalite apresentou níveis de 853/μL a 7.020/μL. A carga viral plasmática na 
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admissão variou de 0 cp/mL a 65.800 cp/mL enquanto no líquor variou de 0 a 36.242 

cp/mL. 

Dentre os sintomas mais comumente citados nos artigos, 57,9% apresentaram 

alterações cognitivas e/ou confusão mental, 47,4% cefaleia, 36,8% convulsões e 

31,6% tonturas.  

Todos os 14 pacientes que foram submetidos a biópsia cerebral apresentaram 

infiltração difusa por linfócitos T CD8+, a maioria com predomínio perivascular e 

57,1% apresentou a proteína HIV-p24 negativa e a mesma, quando positiva, foi 

considerada fracamente positiva. 

Foi possível realizar a análise da relação carga viral do soro com a carga viral no 

líquor de 11 indivíduos, sendo que desses, 7 (63,6%) apresentou níveis mais altos 

no líquor do que no soro. 

A tabela 4 resume os dados de cada indivíduo e a tabela 5 os achados de RM de 

cada um.  
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Tabela 4- Síntese dos dados de cada indivíduo. 

 

 

*- Dados referentes ao início do quadro de encefalite 
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Tabela 5- Síntese dos achados de RM de cada indivíduo. 
 

 

*Quatro dos 14 primeiros indivíduos apresentaram restrição à livre difusão de 

moléculas de água porém não é possível identificar quais foram pelos dados 

fornecidos. 
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4 - DISCUSSÃO 
 

Sete estudos foram incluídos nesta revisão sistemática totalizando a descrição de 

19 casos de encefalite por linfócitos T CD8+. Devido a esse pequeno número de 

estudos disponíveis na literatura até o momento, esta revisão sistemática não foi 

capaz de gerar uma meta-análise para elucidar a patogênese da doença, porém, foi 

capaz de resumir e sugerir os achados de imagem de RM e de patologia, além dos 

tratamentos disponíveis e o desfecho da doença.  Apesar das séries de casos 

(LESCURE et al., 2013 e GRAY et al., 2013) identificarem um padrão típico de 

alteração na RM, caracterizada por alteração de sinal bilateral na sequência FLAIR 

e realce perivascular linear e múltiplo na RM, apenas os casos relatados por 

MOULIGNIER et al., 2013  e por Moulignier et al., 2014 também apresentou realce 

pelo meio de contraste, sugerindo variações de apresentação na imagem da 

doença, sendo necessária realização de biópsia em alguns casos. 

A encefalite por linfócitos T CD8+ possui uma apresentação clínica/patológica 

semelhante à IRIS sem a presença de uma infecção oportunista. O quadro clínico 

mais observado foi caracterizado por confusão mental, cefaleia, vertigem e 

convulsão. 

A imunossupressão medicamentosa com corticoterapia aparenta ser uma boa 

opção de tratamento tendo em vista a melhora clínica significativa da maioria dos 

pacientes, tendo também como opção a associação do micofenolato. O tratamento 

apenas com a troca do cART relatada por MORIOKA et al., 2016 sugere a 

resistência ao tratamento antirretroviral como possível gatilho para o 

desenvolvimento da doença, enquanto nos demais casos sugerem como gatilho o 

escape viral, infecções menores, a interrupção do tratamento com cART e IRIS 

sendo necessário mais estudos sobre o assunto para elucidação de sua 

fisiopatologia e fatores de risco.  

O achado da carga viral no líquor mais alta que a do soro de alguns pacientes 

favorece a hipótese de escape viral como gatilho, apesar dos casos apresentarem 

a proteína HIV-p24 negativa ou fracamente reativa. Esse mecanismo já foi sugerido 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/vypK
https://paperpile.com/c/nbC4PR/vypK
https://paperpile.com/c/nbC4PR/lLAo
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em outros casos relatados na literatura como os de CANESTRI et al. 2010 e de 

RAWSON et al. 2012. 

A maioria dos indivíduos analisados nos estudos incluídos nesta revisão sistemática 

foram considerados imunologicamente estáveis pelos autores sugerindo a 

participação do tratamento antirretroviral na patogênese da doença. 

As semelhanças da encefalite por CD8+ com outras entidades neurológicas comuns 

em pacientes com HIV torna o seu diagnóstico muitas vezes desafiador e levanta o 

questionamento se trata-se de fato de uma doença distinta das demais ou se é um 

espectro de alguma das doenças previamente descritas na literatura, dentre elas 

destacam-se a IRIS, ADEM, HIVE e a síndrome da linfocitose infiltrativa difusa 

(DILS).   

O estudo de ANTHONY et al. 2005 comparou os achados da biópsia encefálica de 

indivíduos HIV positivos sem evidência de distúrbios neurológicos não tratados com 

cART com indivíduos tratados, evidenciando-se um aumento dos níveis de ativação 

da microglia/macrófagos semelhante aos encontrados em indivíduos com HIVE que 

não usaram cART. Nos indivíduos que usaram cART, o infiltrado perivascular e 

parenquimatoso por CD8+ foi menor do que nos casos de HIVE. Os casos relatados 

de encefalite por CD8+ na literatura até o momento observaram esse aumento de 

ativação da microglia/macrófagos assim como o aumento do infiltrado pelo linfócito 

T CD8+, mas ao contrário do esperado nos casos de HIVE, não foi observado a 

forte reação com a proteína HIV-p24 nem células multinucleadas gigantes, 

sugerindo assim, ser uma doença distinta da HIVE. 

A DILS é descrita em pacientes com linfocitose persistente por linfócitos T CD8+ 

que apresentam infiltração visceral e das glândulas salivares pelo CD8+ com a 

proteína HIV-p24 positiva (TIBERIO et al., 2015 e GHERARDI et al. 1998). Apesar 

de possuir algumas semelhanças com a encefalite por CD8+ no estudo 

anatomopatológico e achados laboratoriais, a apresentação clínica dessas duas 

doenças são diferentes e não houve relato de acometimento de glândulas salivares 

em nenhum dos casos relatados de encefalite por CD8+.  

Focos de desmielinização verdadeira só foram encontrados em um dos casos 

relatados por  GRAY et al. e LESCURE et al., favorecendo a distinção da encefalite 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/WwOu
https://paperpile.com/c/nbC4PR/c3hG
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
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por CD8+ de ADEM. O padrão de realce pelo meio de contraste na RM encontrado 

nos casos relatados também diferem do padrão de realce esperado para ADEM que 

geralmente se apresenta com um realce anelar periférico completo ou incompleto.  

GRAY et al., e LESCURE et al., destacam a semelhança dos achados 

anatomopatológicos da encefalite por CD8+ com a IRIS e sugerem a hipótese de 

que a reconstituição imune pode gerar uma resposta exagerada a uma infecção 

ativa latente ou uma resposta imune paradoxal a um antígeno latente ou agente 

infeccioso inativo. ZARKALI et al. 2016 também chamam a atenção para a 

semelhança clínico-patológica da IRIS com a encefalite por CD8+ concluindo que 

essas duas doenças se sobrepõem. LESCURE et al. 2013 encontrou associação 

da IRIS com encefalite por CD8+ apenas em 2 pacientes sugerindo a hipótese de 

IRIS como um possível gatilho e não a mesma doença. Os critérios diagnósticos 

para IRIS ainda não são consenso, mas no estudo anatomopatológico geralmente 

cursa com predomínio de linfócitos T CD8+ (GRAY et al., 2013 e SHELBURNE et 

al. 2006), dificultando a distinção dessa doença da encefalite por CD8+. Casos de 

IRIS sem a identificação de um agente infeccioso já foram relatados 

(VENKATARAMANA et al. 2006 e RUSHING et al. 2008), e poderiam resultar de 

encefalite por CD8+ ou uma forma atípica de apresentação da IRIS.  

 

5 - CONCLUSÃO  

 

O padrão típico de alteração na RM nos casos de encefalite pelo CD8+ foi 

caracterizado por alteração de sinal bilateral na sequência FLAIR, além de 

impregnação perivascular linear e múltipla após o uso de contraste. As biópsias 

demonstraram ativação microglial e astrócitos reativos com infiltração por linfócitos 

T com predomínio de linfócitos T CD8+. Entre os possíveis gatilhos da doença foram 

identificados a interrupção do cART, o escape viral, as infecções menores e a IRIS. 

O tratamento mais utilizado foi a corticoterapia, com a opção de micofenolato e a 

troca do esquema antirretroviral. 

Os achados de ressonância magnética e também anatomopatológicos dos casos 

de encefalite por CD8+ descritos até o momento podem se assemelhar aos 

https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/K2pe+uL03
https://paperpile.com/c/nbC4PR/NGgi
https://paperpile.com/c/nbC4PR/NGgi
https://paperpile.com/c/nbC4PR/rofX
https://paperpile.com/c/nbC4PR/hXuy
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descritos na IRIS. Apesar disto alguns autores sugerem que a IRIS seja apenas um 

dos gatilhos para a encefalite por CD8+ e não a mesma entidade. Entretanto, devido 

à paucidade dos casos de encefalite por CD8+ disponíveis até o momento, fazem-

se necessários novos estudos sobre o tema, principalmente focando na tentativa de 

elucidar a patogênese e a etiologia da encefalite pelo CD8+, além de caracterizar 

as diferenças entre estas duas doenças. 
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