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MENINGENCEFALITE POR PASTEURELLA MULTOCIDA

ESTUDO CLINICO-LABORATORIAL DE UM CASO EM LACTENTE

C.B. LEVF* — K. IRINO** — (. B. FUNAYAMA #%»
M. VALERIANA L. MOURA-RIBEIRQ ##%%

RESUMO -— Ot autores apresentam descricio clinico-laboratorial e evolutiva do ecaso de
lactente com o diagnéstico de meningencefalite por Pasteurells multocide que apresenton
na evolucio atraso neursinotor, manifestacfes epiiépticas, surdez neurossensorial e paresia
crural 4 esquerda. Fazem também breve revisiio do papel deste agente etiolégico na pato-
logla humana. Ressaltam a importincla da P. multocida em casos de meningites bacterianas,
fazendo-ge o dizgnéstico laboratorial diferencial com o Haemophilus influenzne e Neisseria
meningitidis em processos infecciosos conseqiientes a arranhadura ou mordida de animais e
nas bacteremias ou septicemias em pacientes com hepatopatias cronicas ou em estados de
imunodepresséo.

Pasteurelfla. multocida meningencephalitis: elinieal and Iaboratory study of a case in a newborn
infan$.

SUMMARY — The authors report -a case of Pasteurella multocide meningencephalitis in a 5
week-old female infant, with special attention to clinical, laboratory and evolutive features.
A moderate neurolegical sequel was observed at follow-up examinations, A brief review
of the importance of P. mullocidge in huwman pathology is presented on the basis of the
international literature, since the authors did not find any Brazilian reports. The most
important feature on P. multocida is the prevalence of bacterial meningitis at the extremes
of age. Othervise, significant mistaken was found bDetween Gram stained smears of body
fluids for P. mauliocide and Haeemophilus influenzae or Neisseric meningitidis. Because its
rele in infections following animal bite or scratch and its opportunistic feature, P. maultocida
must be included among the possible etiologic agent of bacteremia or sepsis in patients
with liver cirrhosis or immunesuppression.

O papel patogénico da Pasteureila multocida no homem estd intimamente rela-
cionado a acidentes envolvendo arranhadura ou mordida de gatos e cles. Essa bactéria
é encontrada como parte da flora normal da cavidade oral desses e de outros animais
domésticos e, também, de alguns animais selvagens4.8, O quadro clinico é geralmente
restrito a processo infeccioso localizado, podendo estender-se ao sistema dsteo-articular
e, eventualmente, disseminar-se por via hematogénica. O comprometimento respira-
torio, gastro-intestinal, cardiovascular e do sistema nervoso central (SNC) parece ter,
como importante fonte de disseminacfio, a coloniza¢fio da orofaringe humana a partir
de animais infectados. O envolvimento do SNC ocorre em cerca de 59 dos casos
sob a forma de meningite, abscesso cerebral e empiema subdural., Encontram-se des-
critos na literatura 22 casos de meningite, sendo 15 em criangas23 e 7 em adultos8,
Em associagio com bacteremia foram relatados casos de meningite em adultos com
cirrose hepatica 5, infecc¢io parameningea, em 7 casos {abscesso cerebelar em trés,
abscesso cerebral em trés e, em dois, empiema subdural 8.
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Qs achados clinicos, nas meningites por P. mulfocida nio diferem daqueles rela-
tados por outros agentes bacterianos, constatando-se crises convuisivas antes da inter-
nacio em 259, dos casos. (s achados laboratoriais mais significativos sfo: leuco-
citose em 809 dos casos, liquido cefalorragueano (LCR)} com contagem de células
superior a 500 mm® havendo predomnio de polimorfonucleares, hipoglicorraquia e hiper-
proteinorraquia. Em 809% dos casos, a coloragio de esfregago do LCR, permitiu
identificar cocobacilos Gram negativos, geralmente confundidos com Haemophilus
influenzae ou Neisseria meningifidis. A mortalidade foi elevada (6 dos 22 casos), com
obito nas primeiras 72 horas. Quanto aos aspectos microbiolégicos a P. multocida é
cocobacilo Gram negativo, imovel, anaerdbio facultativo e fermentador da glicose.
Possui endotoxina de natureza lipopolissacaridica e a viruléncia parece estar relacionada
a presenga de capsula, responsavel por resisténcia ‘in vive' 4 fagocitose 7.8. (O papel
oportunista da P. multocidg vem-se tornando cada vez mais evidente, pelo seu iscla-
mento em pacientes com pneumopatias e hepatopatias cronicas e meningites 8.

OBSERVACAO

SB, recém-nascido de parto cesdreo, sexo feminine, assistido no HC, FMRP-USP, 42
semanas de gestacgio e nascido de mie em pré-eclimpsia, com 26 anos de idade. Peso
a0 nascer 3360g, 50cm de comprimento e 32,5¢cm de perimetro craniano. Reecebeu alta hospi-
talar no guinto dia de vida, em boas condigdes. Com 235 dias, retornou ao Ambulatério de
Pediatria. devido a choro continuo, irritabilidade, febre alta e rinofaringite, sendo prescrita
gentamicina (10mg IM s cada 12 horas) por 5 dias. Houve melhora da siniomatologia geral
nos dias subsegljentes. Eniretanto, no quinto dia de tratamento, apresentou vArias crises
convulsivas lateralizadas & esquerda, presenciadas pelo médico assistente. Com a repetigdo
das crises, a crianga tornou-se apética e hipotdnica, nio apresentande sinais de comprometi-
mento meningeo, sendo internada no HCFMRP-USP. O estudo do LCR lombar evidenciou:
3200 células/mma3 (neutrdfilos 81%. linfocitos 199%); proteinas totais, 90mg/dl. O tratamento
instituido foi ampicilina (400mg/Kg peso ao dia) e cloranfenicol (80mg/Kg peso ao dia).
No quinto dia de internacfo foi detectada assimetria de tono muscular nos membros e o
estudo uitrassonografico de crinio foi considerade normal. No décimo dia, o LCR lombar
mostrou 84 células/mma (1002 de linfocitos), proteinas 102mg/dl e glicose 41mge/dl, tendo
recebido alta. Trés dias apés, reiniciou-se quadro de febre, acompanhado de vimitos e
abaulamento da fontanela bregmidtica, sendo a transiluminacio do crdnlo positiva. Com
diagnéstico clinico de colecio subdural e LCR colhide nesse dia apresentando 24 células/mms3
(neutrsfilos 9295, linfdcitos 6% e mondcitos 29), foi submetida a puncgie subdural. ¥oi
colhido ligliido de aspecto xantoerémico (20ml & direita e 16ml 4 esguerda). A investigacido
microbiolégica do LLR na primeira internacio revelou: na  bacterioscopia, auséncia de
bactérlas; na cultura em agar chocolate, apds 72 horas de incubacfo, cocobacilos Gram
negativoa.

Embasados nas caracteristicas morfologicas, inicialmente foi suspeitade tratar-se de
Haemophilus influenzae; porém, pelas provas bioguimicas, foi possivel caracterizar bactéria
pertencente ao gérero Pasicurella, A complementagio da investigagiio laboratorial, realizada
ne Instituto Adolfo Lutz de Sado Paulo, é assim diseriminada: bacilos Gram negativos, curtoes,
com extremidades arredondadas, imdvels em c¢ampo eseuro; testes da oxidase, catalase e
reducio de nitrato a nitritc positives, com presenca de nitrate redutase tipo B; inibigdo
pelo 0/129 (fosfato de 2,4 diamino; 6,7 diidopropilpteridina); metabolismo fermentativo,
anaerobio facultativo, crescimento em 4gar Mac Conkey e em #dgua de levedura; auséncia
de hemolise em fAgar sangue de carneiro e hidrélise negativa de ONPG (corto-nitrofenit-beta-
-D-galactopiranosideo); foram positivos os testes para producio de indol, ornitina descar-
boxilase e, negafivos para lisina-descarboxilage, arginina-dehidrulage, wvermelho de metila,
Vogues Proskauer, urease e producic de gas a partir da glicose; o esiudo da fermentacio
dos aclicares revelou reacdes positivag a partir da glicose, sacarcose, galactose, manose, mani-
tol, sorbitol e levulose; apregentaram reacdbes hegativas, apds observacio didria durante 15
dias, os testes de adonitol, celobiose, arabinose, dulcitol, esculina, inusitol, lactose, melibiose,
melizitoge, rafinose, rammnose, salicina, sorbose, trealose e xilose; a  bactéria mostrou-se
sensivel ‘in vitro’, ao teste de Kirbyv-Bauer, para o cloranfenicol, ampicilina, cetalotina,
tetraciclina, suifazotrim, fosfomicina e amicacina, apresentando para a gentamicina, tobrami-
cina, eritromicina e vancomicina.

Apé6sg a alta hospitalar, a crianca foi acompanhada clinicamente no ambulatério de Neuro-
logia Infantil, sendo o desenvolvimento neuromotor satisfatério. Com a idade de trég meses
austentou a cabeca; a0z 4 meses, iniciou a preensfio palmar voluntiria; aoz 5§ meses, estava
sem crises convulsivas sob tratamento com anticovulsivante, apresentava leve hipotonia gene-
ralizada e vecalizacBo satisfatdéria. Com 7 meses acompanhava e manipulava objetos eom
interesse, a fontanela bregmdtica era normal, bem como o perimetre craniano; diametro
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biauricklar e Antero-posterior de 40x24xZ4em. O tronco era hipotdnico, havia leve espastici-
dade e hiperreflexia nos membros inferiores e sinal de Babinski 4 esquerda. Nessa ocasido,
o eletrencefalograma revelou uatividade irritativa rolindico-temporal direita e o estudo uliras-
sonografico de c¢ranio mostrou-se normal. Aos 8 meses estava ativa, deslocando-se por
rastejamento, sentando com apoio. Aos 9 meses (peso 8280z, estatura %em) foi detectads
hipoacusia bilateral ¢ indicudo o uso de protese. Com um ano de idade, deambulava com
apoio; a preensdo de objetos era em pinga; apresentava apoio lateral e precipitagio normal;
o comportamento era hiperativo e o sono, normal. Coum 15 meses de idade, sob uso didrio
de fenobarbital (4mg/Kg/dia), apresentou varias manifestacies epilépticas. Com proitese
auditiva e orientagio foncaudioldgica houve pouca melhorag da comunicacio verbal, bem como
das execucdes motoras e praxicas. Com 1irés anos mantém atencio e aprendizade satisfa-
térios, comportamentc hiperativo apesar da surdez neurcssensorial. A obhservacdo da marcha,
constata-se leve paresia c¢rural esquerda, sendo mantida a orientacfo fisioteridpica, estimula-
c¢da motora € fonoaudioldgica.

COMENTARIOS

As infecgbes causadas pela Pasteurella multocida, com envolvimento de SNC,
mostram predilecdo pelas criangas com menos de um ano de idade. As possiveis
vias de invasdo do SNC sio a hematogénica, durante ¢ processo de bacteremia, ou
o envolvimento de estruturas adjacentes, come o conduto audtivo e trato respiratério,
podendo haver disseminagio retrograda pela rede veng-capilar. No periodo neonatal
foram descritos trés cases de meningite e/ou sepsis, a partir de contaminagao intra-
-itero ou durante o trabalho de parto, pela secre¢io cérvico-vaginal e com isolamento
da P. multocida do colo uterino em um caso?. No presente caso é pouco provavel
que a contaminagdo tenha ocorrido intra-itero ou esteja relacionada ao parto, pelo
fato de ter este sido cesariana, bem como pela evolugdo normal do recém-nascido.
Para explicar a provavel cadeia epidemioldgica neste caso, o fato mais relevante cons-
tatado foi a existéncia de um gato na residéncia da familia. E possivel que a rinofa-
ringite, precedendo o quadro de meningencefalite, tenha sido o foco inicial, cuja fonte
pode ter sido a saliva do gato e a via de transmissio, as mios da mie ou secregdes
de sua orofaringe colonizada pela P. mulfocida, aspecto este ndo investigado.

A partir da alta hospitalar, a crianca foi reavaliada em ambultério especializado,
sendo constatado: leve atraso no neurodesenvolvimento; manifestagies epilépticas asso-
ciadas a alteracdo da bioeletrogénese cerebral, mais & direita, parecendo ser este caso,
0 que apresenta sequelas mais graves. Foram detectados ainda surdez neurossensorial,
comportamento hiperativo e leve paresia crural 4 esquerda, aos 36 meses. Dos casos
descritos na literatura com comprometimento de SNC pela P. muitocida e evolugdo
favordvel, a sequefa foi achado incomum, conhecendo-se um caso com discreta hemi-
paresia por ocasido da alta hopitalar 2.8,

) A presente comunicaciio se justifica pelo fato de nio ter sido encontrado na
literatura nacional relato de caso semelhante, nio pela raridade provavelmente, mas

pela possibilidade de ser esse agente etiologico insuficientemente cogitado no diagnés-
tico diterencial bacterioldgico.
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