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Resumo

Introducado: A doenca meningocécica apresenta elevada morbidade e
letalidade. Sua principal manifestagdo é a meningite, com febre, mialgia,
nduseas e vomitos, irritabilidade, rigidez de nuca e rash hemorragico,
podendo evoluir com complicagdes neuroldgicas. Descreve-se um caso
clinico com apresentacdo incomum em lactente jovem com meningite
meningocécica complicada. Relato de Caso: Lactente de um més,
previamente higido, com febre ha trés dias e dor abdominal, internado
na unidade de terapia intensiva em choque séptico, sedado, intubado,
recebendo aminas e antibioticoterapia empirica, apresentando ptose
palpebral a direita e fontanela abaulada. Identificou-se meningococo no
liquor por técnica molecular. A despeito de terapéutica adequada com
ceftriaxona, mantinha crises convulsivas complexas, labilidade térmica
e alteragbes liqudricas de celularidade, bioquimica e PCR positivo para
meningococo em andlises seriadas. Tomografia computadorizada de
cranio evidenciou abscesso temporal direito, drenado pela neurocirurgia,
com posterior melhora clinica e do liquor. Recebeu antibioticoterapia
com ceftriaxona por 31 dias, e meropenem e vancomicina por 14 dias,
para tratamento de pneumonia no pdés-operatério. Em avaliagdo de
sequelas neuroldgicas, identificou-se palidez de nervo o6ptico bilateral
em fundo de olho. Discussao: O manejo adequado de criangas com
doenca meningocdcica é de suma importancia para o desfecho clinico. E
imperativo que o pediatra suspeite de doenca meningocécica em quadro
clinico febril agudo, especialmente em lactentes jovens, permitindo a
instituicdo de terapéutica adequada precocemente e diminuindo sua
morbimortalidade. Complicagbes neuroldgicas devem ser suspeitadas
na persisténcia da febre apds tratamento ou na presenca de sinais
neuroldgicos focais ou alteragao do nivel de consciéncia.
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Abstract

Introduction: Meningococcal disease has high morbidity and
lethality. Its main manifestation is meningitis, with fever, myalgia,
nausea and vomiting, irritability, neck stiffness and hemorrhagic rash
that may evolve with neurological complications. A case of uncommon
presentation in a young infant with complicated meningococcal
meningitis will be reported. Case Report: A previously healthy
1-month-old infant with fever for three days and abdominal pain was
admitted to the intensive care unit in septic shock, sedated, intubated,
receiving amines and empirical antibiotic therapy, presenting right
eyelid ptosis and bulging fontanelle. Meningococcus in CSF was
identified by molecular technique. Despite adequate ceftriaxone
therapy, he maintained complex seizures, thermal lability and
cerebrospinal fluid changes, biochemistry, and positive meningococcal
PCR in serial analyzes. Cranial computed tomography showed right
temporal abscess, drained by neurosurgery, with subsequent clinical
and cerebrospinal fluid improvement. She received ceftriaxone
antibiotic therapy for 31 days, and meropenem and vancomycin for
14 days, for treatment of postoperative pneumonia. In the evaluation
of neurological sequelae, bilateral optic nerve pallor in the fundus
was identified. Discussion: Proper management of children with
meningococcal disease is of paramount importance for the clinical
outcome. It is imperative that pediatricians suspect meningococcal
disease in an acute febrile condition, especially in young infants,
allowing early institution of appropriate therapy and thus reducing
their morbidity and mortality. Neurological complications should be
suspected in the persistence of fever after treatment or in the presence
of focal neurological signs or altered level of consciousness.
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INTRODUCAO

A doenca meningocdcica é causada pela Neisseria
meningitidis, um diplococo gram-negativo envolvido
por capsula polissacaridica cujos antigenos permitem
sua classificacdao em 12 sorogrupos, sendo A, B,C, W135
e Y os mais clinicamente significativos."? A incidéncia
da doenca meningocécica varia de acordo com idade,
género, condi¢bes socioecondmicas, sorogrupo e
viruléncia da bactéria." De acordo com a Organizacao
Mundial da Saude (OMS), ndao ha dados acurados
sobre a incidéncia global dessa doenca. Sua letalidade
varia de 50-80% em casos nao tratados, e de 10-15%
com tratamento adequado. Além disso, apresenta
elevada morbidade, com incidéncia de 12-20% de
sequelas como paralisias, convulsées, surdez, déficit
no desenvolvimento neuropsicomotor, amputagao de
membros e cicatrizes cutaneas.?

O perfil microbiolégico das cepas endémicas
vem se modificando nas ultimas décadas, tendo o
meningococo A, causador de grandes epidemias
durante as guerras mundiais, cedido espaco para
infeccoes pelos sorogrupos B e C.'? Este ultimo
apresentou queda significativa na incidéncia apds o
advento da vacina contra meningite C3 Recentemente,
ha aumento na incidéncia de infeccoes pelos
sorogrupos W135 e Y na América do Sul.' No Brasil,
a doenca é endémica com surtos epidémicos em
varias cidades e o meningococo C é o responsavel
pela maioria dos casos. A maneira como essa doenca
acomete individuos previamente higidos, com rapida
progressao e elevada letalidade, tornou-a um problema
de saude publica em ambito mundial.*

A transmissao ocorre através de contato direto
com goticulas e secrecdes das vias respiratdrias, e 0
ser humano é o Unico reservatoério.®> A maior incidéncia
da doenca é encontrada em criangas menores de
um ano. Picos de incidéncia também ocorrem entre
adolescentes e adultos jovens, mais frequentes em
paises de primeiro mundo.>* A N. meningitidis é capaz
de colonizar amucosa do trato respiratério superior sem
causar doenca, resultando na presenca de carreadores
assintomaticos. Esse fendbmeno é comum, envolvendo
cerca de 10% da populacao.>® Outros fatores de
risco relacionados a doenca meningocdcica sao
predisposicdo genética, deficiéncia de complemento,
estado clinico do hospedeiro, fatores ambientais,
viruléncia da Dbactéria, sazonalidade, extremos
climaticos, tabagismo e infec¢ao respiratéria recente.*

A doenca meningocécica possui  variadas
apresentacdes clinicas, desde quadro febril até
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choque séptico fulminante. Sintomas inespecificos
como febre, calafrios, mal-estar, mialgia, prostracao,
nauseas e vomitos, geralmente de inicio subito,
precedem manifestacdes mais especificas como
meningite, e 0 exantema maculopapular, petequial ou
purpurico em tronco e membros inferiores sugestivo
de meningococcemia. A triade classica da meningite
consiste em febre, cefaleia e rigidez de nuca. Entretanto,
apenas 27% dos pacientes apresentam a triade
completa.*® Acrescentando o rash a triade classica, 89%
dos pacientes apresentam dois desses quatro sinais e
sintomas. Nos casos fulminantes, pode ocorrer purpura,
isquemia de membros, hipertensao intracraniana e
choque, e 6bito em poucas horas.* Sinais de aumento
da pressao intracraniana incluem rebaixamento
do nivel de consciéncia, sinais neurolégicos focais,
anisocoria, hipertensao, bradicardia e papiledema.’

O tratamento empirico imediato é imprescindivel
menor suspeita de doenca meningocdcica, mas
confirmacao laboratorial do agente etioldgico
de suma importancia clinica e epidemioldgica,
nao devendo, contudo, retardar a instituicao de
terapéutica adequada.®> O meningococo pode ser
isolado em liquor, sangue ou esfregaco e bidpsia
das lesbes cutaneas, ou ainda em outros fluidos
corporais, dependendo da apresentacdo clinica.*®
A puncdo lombar é uma ferramenta rapida e facil
que permite a deteccao do meningococo em até
90% dos pacientes se realizada antes da introducao
da terapéutica, ao passo que as hemoculturas
identificam 40-75% dos casos.>® Os métodos mais
utilizados para deteccao do meningococo sao cultura
em agar chocolate, aglutinacao em latex, coloracao
pelo Gram e identificacdo do material genético por
técnica molecular de reacao em cadeia da polimerase
(PCR - Polymerase Chain Reaction), teste incluido
recentemente em algumas diretrizes.®’

O objetivo deste estudo é descrever um relato de
caso de um lactente de um més de vida com meningite
meningocécica complicada de evolug¢ao incomum.
Este trabalho foi aprovado por Comité de Etica em
Pesquisa (n° CAAE 15598819000005264).
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RELATO DE CASO

Lactente de um més, previamente higido, veio
transferido para a Unidade de Terapia Intensiva
Pediatrica (UTIP). Mae relata que procurou umaunidade
de emergénciacom queixa de febre ha trés dias, corizae
dorabdominal. Foi medicado com dipirona e realizadas
radiografias de térax e abdome, que revelaram apenas
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distensao abdominal, sendo entdo liberado com
prescricao de sintomaticos. Retornou a unidade no dia
seguinte hipotbnico, gemente, apresentando ptose
palpebral, esforco respiratério e taquicardia (280 bpm).
Harelato de realizacdo de manobravagal e administracdao
de adenosina sem sucesso, e amiodarona em dose de
ataque com boa resposta. Evoluiu com insuficiéncia
respiratoria, necessitando de intubacado orotraqueal. Foi
puncionadoacesso venoso profundo, realizada expansao
volémica com cristaloide e concentrado de hemdcias.
Foi iniciada antibioticoterapia empirica com ampicilina
e gentamicina. Apresentou ainda no hospital de origem
parada cardiorrespiratoéria, sem relato de duragao, sendo
submetido a ressuscitacao cardiopulmonar.

Foi admitido na UTIP em estado grave, sedado,
intubado, recebendo dripping de dobutamina e
sedoanalgesia continua com midazolam e fentanil.
Em anamnese colhida a admissdo, ndo havia fator
de risco infeccioso no que diz respeito a historia
perinatal. Apresentava ao exame fisico anisocoria e
abaulamento de fontanela. Realizada puncao lombar
com saida de liquor turvo, apresentando 2.393 células
com 54% de polimorfonucleares, proteinorraquia
de 1.119 mg/dl e glicose < 20 mg/dl, sendo entao
trocado o antibiético para ceftriaxona. Foi identificado
meningococo no liquor por método de PCR (FilmArray”
ME Panel). Nesse momento foi submetido a tomografia
computadorizada (TC) de cranio, com laudo normal.

Evoluiu com hipertonia em membros e crises
convulsivas focais com desvio do olhar e movimentos
tonicos, necessitando de terapia anticonvulsivante
combinada com fenobarbital, valproato e
carbamazepina. Permaneceu na UTIP por 17 dias,
dos quais 14 em ventilacdo mecanica e dois dias com
aminas vasoativas. Recebeu alta para a enfermaria,
com retorno a UTIP no dia seguinte, por hipotermia
com instabilidade hemodinamica, resolvida apds
aquecimento com manta térmica. Como mantinha
labilidade térmica e padrao inflamatério no liquor
em andlises seriadas, bem como positividade do PCR
para meningococo mesmo apods antibioticoterapia
adequada (Tabela 1), foi solicitada nova TC de cranio,
que evidenciou areas hipodensas em lobos frontais e

Tabela 1: Andlises liquéricas seriadas

temporais, e uma grande area hipodensa com efeito
de massa medindo 3,6 x 5,0 x 4,6 cm em lobo temporal
direito, com realce pial pelo contraste venoso, sem
desvio da linha média (Fig. 1).

Foi submetido a craniotomia e drenagem de
abscesso pela neurocirurgia sob anestesia geral, sem
intercorréncias (Fig. 2). Realizada TC de cranio de
controle, que evidenciou importante reducao da area
hipodensa em lobo temporal em comparagao com o
exame anterior, além de pequena colecao hipodensa
subdural e das mesmas areas hipodensas em lobos
frontais e temporais (Fig. 1).

Ap6s o procedimento, evoluiu com melhora clinica
significativa e clareamento do liquor em andlises
subsequentes (Tabela 1). Recebeu antibioticoterapia
com ceftriaxona por 31 dias, e meropenem e
vancomicina por mais 14 dias, trocado devido a
pneumonia nosocomial identificada apds febre no
pos-operatorio tardio. Foi realizada investigagao inicial
para rastreio de imunodeficiéncias, com dosagem
de imunoglobulinas e complemento séricos e
contagem de subpopulagcdes de linfécitos T, sem,
contudo, identificar nenhuma alteragdo. Repetiu a
TC de cranio um més apds a cirurgia, que mostrou
encefalomalacia e abscesso subdural resolvido. Foi
realizado eletroencefalograma com laudo normal e
exame de fundo de olho, que identificou atrofia de
nervo optico bilateral.

Recebeu alta para seguimento ambulatorial e
acompanhamento de sequelas, com orientacdo de
fisioterapia motora e estimulo visual, apresentando
clinicamente discreta hipotonia em membros e
nistagmo horizontal.

DISCUSSAO

O caso relatado traz inUmeras e importantes
reflexdes a pratica clinica pedidtrica. Inicialmente,
trata-se de um lactente jovem, com exatamente um
més de vida, apresentando sindrome febril aguda
com sintomas inespecificos. E bem estabelecido que
recém-nascidos (idade entre 0 e 28 dias de vida) com
febre apresentam maior risco de bacteremia oculta
grave e requerem internagao hospitalar e investigagao

20/01 31/01 05/02

Apds drenagem do abscesso

11/02 20/02 08/03 13/03

Células (%PMN) 2393 (54%) 295 (50%) 1072 (70%)

1132 (51%) 93 (15%) 120 (1%) 113 (3%)

Proteinas 1119 542 270 309 107 197 186
Glicose <20 37 28 28 35 33 33
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Figura 1.TC de cranio antes e ap6s drenagem cirurgica de abscesso,
evidenciando areas hipodensas em lobos frontais e temporais
com discreta extensdo ao lobo occipital direito, e uma grande érea
hipodensa com efeito de massa em lobo temporal com importante
reducdo no exame apds a abordagem cirdrgica.

Figura 2. Craniotomia e drenagem de abscesso cerebral

completa de sepse com exames complementares,
incluindo puncao lombar, e inicio imediato de
antibioticoterapia empirica® Lactentes jovens (idade
entre 1-3 meses de vida), faixa etaria considerada de
transicao por nao ter cobertura vacinal completa,
podem apresentar tanto infeccdes por germes proprios
de lactentes maiores quanto de recém-nascidos.®'

E discutivel a necessidade de realizacéo de puncao
lombar em todos os lactentes jovens com sindrome
febril aguda, pois apesar de uma incidéncia mais baixa
de meningite nessa faixa etaria do que em recém-
nascidos, o diagnostico é dificil, pois a maioria tem
quadro clinico inespecifico, como o paciente do caso
em discussao no inicio do quadro. Por isso, o risco de
infeccao bacteriana grave deve ser avaliado conforme
critérios clinicos e exames laboratoriais simples, como
hemograma e EAS.2° Considerando a idade limitrofe, o
paciente se beneficiaria de exames complementares
para avaliacdo de bacteremia, como hemograma,
hemoculturas, EAS e puncao lombar, permitindo o
diagndstico e tratamento de meningite em tempo
habil.2 Em menos de 24 horas, como descrito no caso,
0 paciente retornou em septicemia grave, quadro que
poderia ter sido evitado.

Na avaliacdo clinica posterior, tratava-se de
um paciente grave, com sinais de choque séptico
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(taquicardia, esforco respiratério, queda do nivel de
consciéncia e hipotonia). No tratamento da doenca
meningocdcica invasiva, o reconhecimento e manejo
de choque séptico e hipertensao intracraniana
constituem uma prioridade, bem como o inicio
imediato de antibioticoterapia empirica, a qual nao
deve ser postergada sob nenhuma circunstancia.*®
Neste momento contraindica-se a puncao lombar,
devido a instabilidade hemodinamica.

Aescolhadaantibioticoterapiaempirica se baseiana
faixa etaria. Em menores de trés meses, deve-se utilizar
ampicilina e uma cefalosporina de terceira geragao
(cefotaxima ou ceftriaxona mais comumente), ao passo
gue em criangas maiores utiliza-se a ceftriaxona. Apds
a confirmacdo etioldgica, o tratamento preconizado
para meningite meningocécica pode ser realizado
com penicilina, ceftriaxona ou cefotaxima por sete
dias.>”1"12 No caso descrito, a escolha inicial foi por
ampicilina e gentamicina, antibidticos preconizados
para sepse neonatal, e trocados para ceftriaxona tao
logo houve a suspeita de meningite.

O meningococo C ainda é o mais frequentemente
encontrado no Brasil** porém o kit utilizado para
diagnostico por RT-PCR (FilmArray ME Panel), apesar
da rapidez e da elevada sensibilidade, tem como
limitacao nao se"'r capaz de distinguir o subgrupo do
meningococo identificado.” Nao houve positividade
em outros testes diagnodsticos realizados, como
aglutinagcao em latex ou cultura de liquor.

Ameningitebacterianapodecursarfrequentemente
com complicacbes neuroldgicas, como efusao
subdural, crises convulsivas recorrentes, hemiparesia,
hemorragia intracraniana, cerebrite, paralisia de nervos
cranianos, hidrocefalia, abscesso cerebral e ventriculite
purulenta.**"> A complicacdo mais frequentemente
relatada é a efusao subdural."'* Foram identificados
alguns fatores de risco relacionados a maior incidéncia
de complicagbes neuroldgicas nesses pacientes,
dentre eles idade menor que 12 meses, meningite
por Streptococcus pneumoniae, neutropenia,
proteinorraquia elevada, e alteragbes neuroldgicas a
admissao, como crises convulsivas, alteracao do nivel
de consciéncia e déficits neurolégicos focais.''> Muitos
desses fatores de risco podem ser identificados no caso
clinico em estudo, a excecao do agente etioldgico, pois
0 Meningococo nao é o principal agente relacionado
as complicagdes neuroldgicas.

Em pacientes que respondem clinicamente bem
ao tratamento, ndo ha necessidade de novos exames
complementares. No entanto, naqueles em que nao
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ha melhora clinica apds 48 horas de antibioticoterapia,
deve-se realizar andlise pareada de liquor.’® A TC de
cranio esta indicada nos casos em que ha flutuacao
do nivel de consciéncia, sinais neurolégicos focais,
convulsdes focais tardias, recorréncia ou persisténcia
da febre, alteracoes liqudricas persistentes e suspeita
de edema cerebral ou hidrocefalia e meningite
recorrente.'” Vale lembrar que o paciente do caso
em discussao apresentava sinais neurolégicos focais
e reducao do nivel de consciéncia logo ao inicio do
quadro, e foi realizada TC de cranio que foi normal.
No entanto, apds persisténcia de labilidade térmica,
crises convulsivas focais tardias e alteracdes em
analises seriadas de liquor, foi indicada nova TC de
cranio, que diagnosticou entao o abscesso cerebral.
Deve-se, portanto, na auséncia de melhora clinica
apos antibioticoterapia adequada, investigar possiveis
complicagdes neuroldgicas associadas."

Por fim, é importante ressaltar que existem
vacinas disponiveis contra os subgrupos A, B, C, W e
Y do meningococo, que além de reduzir a incidéncia
de infeccdo meningocécica através da inducdo de
producdao de anticorpos, reduzem a colonizacdao
da nasofaringe pela bactéria, diminuindo assim o
numero de carreadores assintomaticos e a transmissao
da doenca através da imunidade de rebanho*
mecanismo que ajuda na protecao de lactentes jovens
que ainda nao possuem imunizagao completa, como o
paciente em questao.

Este caso clinico desperta o olhar para o diagnostico
de meningite em lactentes jovens com febre sem foco
e a suspeita de complicagées na auséncia de melhora
clinica mesmo com tratamento adequado. Além disso,
reforca a importancia da vacina para prevencao da
doenga meningocdcica.
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