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DOENCA MENINGOCOCICA OCULTA
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RESUMO
Introducdo: A doenga meningocdcica inclui entidades com diferentes graus de
gravidade. A bacteriemia oculta, muitas vezes subdiagnosticada, pode cursar com
bom prognostico.
Caso clinico: Crianga de trés anos, de origem africana, com febre (38,7°C), gonalgia e
claudicacdo da marcha com 24 horas de evolug@o sem sensagdo de doenga grave. Os
exames imagiologicos osteoarticulares eram normais. Apresentava leucocitose (27300/
mL) com neutrofilia (21000/mL) e proteina C reactiva (PCR) 10,8 mg/dl. Realizou
hemocultura ¢ teve alta com diagndstico de sinovite da anca. No dia seguinte
encontrava-se apirético, assintomatico, mantendo leucocitose (19300/mL), neutrofilia
(10400/mL) e PCR 18,2 mg/dl. Optou-se por uma atitude expectante. Isolou-se Neisseria
meningitidis na hemocultura inicial, pelo fez ceftriaxona ¢ apesar de assintomatico e
com exames laboratoriais normais. Nao se verificaram complicagdes.
Discussdo: A bacteriemia meningocécica oculta pode manifestar-se por sintomas
sugestivos de infecgdo viral. A resolug@o espontanea, na auséncia de antibioticoterapia
¢ rara mas, atendendo ao caso descrito, discutem-se atitudes a seguir em casos
semelhantes.
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SUMMARY

UNSUSPECTED MENINGOCOCCAL DISEASE
Introduction: Meningococcal disease has a wide spectrum of clinical presentation.
Occult bacteriemia is not easily diagnosed and may have good prognostic.
Clinic report: Three year-old African boy with fever, gonalgia and gait disorder with 24
hours of evolution. Observation was unremarkable. He presented leukocytosis (27300/
mL) with neutrophilia (21000/mL) and elevated reactive C protein (10,8 mg/dl) with
normal osteo-articular imagiologic exams. A blood culture was obtained and he was
discharged with the probable diagnosis of hip synovitis. Two days later, he was
asymptomatic without fever or blood infectious parameters although Neisseria
meningitidis was identified in the blood culture. Ceftriaxone was given for seven
days. Before starting this treatment a second blood culture was negative. There were
no complications.
Discussion: Meningococcal disease may present with fever without toxic appearance
- unsuspected meningococcal disease — causing difficulty in the diagnosis and delaying
the treatment. Spontaneous resolution is rare and severe complications may occur.
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INTRODUCAO

A morbilidade e mortalidade das infec¢des causa-
das por Neisseria meningitidis é elevada, pelo que, a
precocidade do diagnéstico e do inicio da terapéutica
antimicrobiana é fundamental no progndstico da
doenca. A infecgdo por este agente inclui entidades
com diferentes graus de gravidade como a bacteriemia
oculta, sepsis, meningite ou artrite. Geralmente o dia-
gnoéstico da doenga meningocdcica invasiva é 6bvio,
tipicamente com febre elevada, irritabilidade ou letar-
gia, sinais meningeos, exantema e posteriores sinais
de discrasia hemorragical-2. Ocasionalmente, a doenga
meningococcica pode, no entanto, cursar apenas com
febre e sintomas inespecificos sugestivos de infecgdo
viral —entidade designada por doenga meningococica
oculta (DMO) — o que dificulta o diagnostico e pode
protelar o inicio da terapéutica com antibiodticos!-2. Esta
entidade provavelmente € subdiagnosticada e uma ele-
vada percentagem destes doentes tem alta hospitalar
antes do diagnostico. O risco de deterioragdo clinica
nem sempre se verifica e a bacteriemia oculta por
Neisseria meningitidis pode cursar com bom prog-
nosticol2.

CASO CLINICO

Crianca do sexo masculino, com trés anos de ida-
de, de origem africana, com antecedentes pessoais de
atopia respiratdria, sem seguimento regular, recorreu
ao servigo de urgéncia por febre com temperatura axi-
lar maxima de 38.7°C, gonalgia e claudicacdo da mar-
cha a direita com 24 horas de evolugédo. Tratava-se de
uma crianca sem sensacdo de doenga, com exame ob-
jectivo normal, nomeadamente ndo havia sinais me-
ningeos, exantema, sinais de discrasia hemorragica ou
alteragdes no exame osteoarticular. A ecografia da anca
e radiografia dos joelhos ndo tinham alteragdes. Ana-
liticamente apresentava leucocitose de 27300/mL com
neutrofilia de 21000/mL e PCR de 10,8 mg/dl. Foi colhi-
do sangue para hemocultura que ficou em curso. Teve
alta hospitalar com o diagndstico provavel de sinovite
da anca, com indicagdo de ser reavaliado. No dia se-
guinte, encontrava-se apirético e assintomatico. Man-
tinha leucocitose de 19300/mL com neutrofilia 10400/
mL e PCR de 18,2 mg/dl. Pela evolugao clinica favora-
vel, optou-se por manter uma atitude expectante. Dois
dias apos a observacdo inicial, isolou-se Neisseria
meningitidis na hemocultura, motivo pelo qual foi con-
vocado. Mantinha-se clinicamente bem, a contagem
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dos leucoécitos e neutrofilos estava nesta altura nor-
mal e a PCR tinha diminuido para 6 mg/dl. Apesar da
melhoria clinica e laboratorial, realizou em regime de
ambulatdrio, ceftriaxona, uma dose diaria de 100 mg/
Kg/dia, durante sete dias. Antes de iniciar a antibioti-
coterapia, efectuou nova hemocultura que posterior-
mente foi negativa.

Fez-se a notificagdo da doenga infecciosa e profi-
laxia aos contactos com rifampicina. Nao se verifica-
ram complicagdes. O estudo molecular da estirpe re-
velou tratar-se de uma Neisseria meningitidis C. Fez
vacina antipneumoccocica. O estudo da imunidade nao
revelou alteracdes e actualmente encontra-se bem.

DISCUSSAO

Estima-se que a DMO ocorraem 12 a 27 % das in-
fecgcdes por Neisseria meningitidis'-3-4. Pode
manifestar-se apenas por febre e sintomas sugestivos
de infecgdo viral. Os aspectos clinicos e laboratoriais
sdo inespecificos e dificultam o diagndstico, contraria-
mente ao que acontece na forma invasiva da doenga.

O diagnéstico diferencial entre a doenca de etiolo-
gia bacteriana e viral nem sempre ¢ facil. Habitualmen-
te consideram-se parametros preditivos de doenga bac-
teriana: a idade, a sensacdo subjectiva de doenca gra-
ve ¢ febre alta, associadas a elevagdo da contagem de
leucocitos, PCR, velocidade de sedimentacao e outros
mediadores inflamatérios®. Isto, no entanto, nem sem-
pre se verifica. Na DMO os sinais gerais de toxicidade
estdo geralmente ausentes. Por outro lado, as infec-
¢Oes virais numa fase inicial podem também cursar com
febre elevada, leucocitose e neutrofilia. Estes pressu-
postos explicam o que aconteceu no caso descrito, em
que a auséncia de ar séptico e sinais de doencga grave,
apesar da elevacdo dos parametros laboratoriais de
infeccdo, levou a alta hospitalar antes de se conhecer
o diagndstico correcto.

E ainda importante lembrar que embora o namero
de leucdcitos, neutrofilos e percentagem de polimor-
fonucleares estejam frequentemente elevados nas bac-
teriemias com hemoculturas positivas, as bacteriemi-
as podem ocasionalmente cursar com contagens de
leucdcitos normais ou baixas. Assim ¢ provavel que a
contagem de leucdcitos e de neutrofilos totais ¢ a tem-
peratura corporal ndo sejam parametros fidveis para
distinguir situacdes virais das bacterianas. A concen-
tracdo da PCR parece ter maior sensibilidade e especi-
ficidade para diferenciar entre doenga bacteriana gra-
ve clinicamente oculta e infec¢des ndo bacterianas.
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Alguns autores referem que um doseamento de PCR
de 7mg/dL, maximiza a especificidade e sensibilidade,
apesar de poder nao ser o valor mais util na pratica
clinica ©. Este parametro depende da duragio da febre,
e ¢ mais fidedigno de doenga bacteriana quando a fe-
bre tem uma duracdo superior a 12 h®.

O parametro laboratorial mais fidvel na orientagao
do diagnostico na DMO parece ser a contagem dos
neutrofilos imaturos, significativamente mais elevados
que em outras doencas febris com hemoculturas ne-
gativas!. A elevacgio interleucina-6 (IL-6) que habi-
tualmente se correlaciona com a gravidade clinica dos
casos de sepsis, pode também ser util na distingdo
entre doenga bacteriana invasiva e¢ infecgdes nao
bacterianas’. A utilidade destes pardmetros é, no en-
tanto, limitada pela sua indisponibilidade na maioria
dos laboratoérios.

As queixas dolorosas nos membros ou recusa em
andar sdo manifestagdes relativamente frequentes da
doenga meningococica. Podem estar inicialmente pre-
sentes em 16 % dos casos, tal como aconteceu com o
nosso doente, devendo constituir um parametro clini-
co de suspeicdo para situacdes de doenga meningo-
cocica oculta®. Provavelmente a sintomatologia tem
uma etiologia multifactorial. A inflamagao articular
causada pela invasdo bacteriana ou a libertacdo de
mediadores inflamatorios causadores de dor muscular
sdo alguns dos factores implicados®. A evolugdo para
artrite com derrame, dor articular, eritema e limitacao
da mobilidade, geralmente mono ou oligoarticular a
nivel dos joelhos, cotovelos, punhos e tornozelos
pode ocorrer em 2 a 14 % nos casos de bacteriemia
meningococica’.

A aparente benignidade do quadro clinico inicial
da DMO torna o diagnoéstico e o tratamento frequente-
mente tardios. No entanto, principalmente em crian-
¢as com menos de dois anos de idade, esta entidade
pode evoluir para doenga meningocdcica invasiva. A
existéncia de neutropenia e a trombocitopenia também
se podem associar a evolugdo clinica desfavoravel?.

A instituicdo inicial de antibioticoterapia empirica
associa-se a uma reducdo significativa de complica-
¢des graves como meningite, sepsis e pericarditeZ. No
entanto, como por rotina, a antibioticoterapia empirica
em criangas com febre ndo é recomendada e os resul-
tados das hemoculturas s6 estdo habitualmente dis-
poniveis apds um periodo de pelo menos 24 horas, a
decisdo de iniciar terapéutica pode ser bastante difi-
cil. Alguns autores recomendam a antibioticoterapia
empirica em criangas entre os trés e 36 meses de idade,
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com febre® 39,5°C, leucdcitos® 15000/mm3 e sem foco
de infecgdo evidente®. No entanto, estes critérios sdo
controversos!'?. Nas criancas com febre ¢ exantema
petequial sem sinais clinicos de quadro séptico o tra-
tamento empirico com antibiético estd igualmente in-
dicado?.

Embora na auséncia de terapéutica especifica o ris-
co de complicagdes graves seja elevado®, pode ocor-
rer resolugdo espontdnea da bacteriemia. No caso des-
crito a melhoria clinica e laboratorial e a existéncia de
uma segunda hemocultura negativa, realizada antes
do inicio da terapéutica com antibidtico, sugerem uma
resolugao espontanea da bacteriemia. Mas apesar da
evolugdo favoravel, dado o risco de complicagdes a
longo prazo como a forma subaguda ou cronica da
doenca meningocdcica, e da crianca poder ser um even-
tual portador e potencial disseminador da infeccao me-
ningocdcica optou-se por realizar antibioticoterapia®.
Preferiu-se a via de administracdo endovenosa ja que
parecem existir indicios que nestas situagdes, esta via
é mais eficaz que a oral®. A prescrigdo do antibiotico
durante sete dias poderd ter sido excessiva para a
prevencdo de eventuais riscos mas no que respeita a
duracdo 6ptima da terapéutica, nestes casos, esta ain-
da ndo esta definida. Dada a inexisténcia actual de
protocolos de orientagdo terapéutica, pensamos que
em situagdes atipicas, a institui¢ao da antibioticotera-
pia devera ser cuidadosamente avaliada caso a caso.
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