Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 40(3):304-310, mai-jun, 2007

ARTIGO/ARTICLE

Doenca meningococica: comparacao entre formas clinicas

Meningococcal disease: comparison between clinical forms

Néadia Stella-Silva', Solange Artimos Oliveira?e Keyla Belizia Feldman Marzochi!

RESUMO

Visando avaliar formas clinicas da doenga meningocicica, foram revistos 201 casos diagnosticados como doenga meningocdcica, em
Hospital Universitdrio da Universidade Federal Fluminense; durante o periodo de 1971 a 1996, dos quais 185 preencheram os critérios de
inclusdo. A caracterizagdo clinico-laboratorial permitiu reagrupd-los nas formas de doenga meningocdcica com meningite, 18%, meningite
e septicemia, 62%, e septicemia, 20%. Dados epidemioldgicos disponiveis ndo diferenciaram formas clinicas. Na meningite meningococica
foi significativamente maior: tempo de historia clinica; freqiiéncia de manifestagoes neuroldgicas; e positividade da bacterioscopia, cultura
e teste do ldtex no liquor. Na septicemia menigococica, houve predominio significativamente de: choque; letalidade e niveis maiores de tempo
parcial de tromboplastina. Septicemia meningogdcica e septicemia com meningite se diferenciaram da meningite meningocdcica quanto a:
tempo de historia clinica; ocorréncia de sinais neurologicos focais; coagulagdo intravascular disseminada e artrite. Dados clinico-laboratoriais
levam a admitir meningite como forma localizada de doen¢a meningocdcica, e septicemia com meningite e septicemia como variagdes de
gravidade da forma sistémica da doenga.

Palavras-chaves: Formas clinicas. Doenga meningocdcica. Meningite. Meningococcemia. Septicemia meningococica.

ABSTRACT

In order to asses the clinical forms of meningococcal disease, we reviewed 201 cases diagnosed as meningococcal disease in the University
Hospital of the Fluminense Federal University in Rio de Janeiro, 185 of which met the inclusion criteria. Clinical and laboratorial characterization
allowed for grouping of the cases as follows: meningococcal meningitis, 18%; meningitis with septicemia, 62%; and septicemia, 20%. Available
epidemiological data did not differentiate clinical forms. The following were significantly greater in meningococcal meningitis: duration of
clinical history; frequency of neurological manifestations; positive bacterioscopy; culture and latex test in cerebrospinal fluid. The following
were significantly predominant in septicemia: shock; fatal outcome and higher partial thromboplastin time. Septicemia and meningitis with
septicemia were differentiated from meningococcal meningitis in the following: duration of clinical history; occurrence of focal neurological
signs; disseminated intravascular coagulation; and arthritis. Clinical and laboratory data lead us to admit meningococcal meningitis as a localized
Jform of Meningococcal disease, and meningitis with septicemia and septicemia as variations in severity of the systemic form of the disease.

Key-words: Clinical forms. Meningococcal disease. Meningitis. Meningococcemia. Meningococcal septicemia.

A doenca meningocdcica (DM) persiste em todo o mundo sob
formas de surtos, epidemias ou casos esporadicos, apresentando
considerdvel letalidade e seqiielas?> 2. Formas clinicas cldssicas
sdo agrupadas como meningite e/ou meningoencefalite sem e
com septicemia, e como septicemia sem acometimento do sistema
nervoso central. Meningite e septicemia sdo acometimentos
muito diferentes, com fisiopatogenia, tratamentos e desfechos
distintos® 32 3% E, a propria septicemia apresenta letalidade
varidvel, entre 20 a 80% 2 32 na dependéncia de miltiplos fatores,
desde o acesso ao tratamento e qualidade deste até o tipo e a
intensidade da resposta do paciente 2 endotoxina bacteriana, entre
outros. Por outro lado, sdo referidas como formas localizadas® %,
artrite, pneumonia, sinusite, traqueite, faringite e outras,

que por serem mais brandas costumam ser diagnosticadas
apenas sindromicamente e, possivelmente também por isso,
raramente associadas a Neisseria meningitidis. As formas
polares mais comuns de meningococcemia fulminante ou de
meningite/meningoencefalite sdo de ficil diagndstico, embora
o proprio reconhecimento da DM, ao primeiro atendimento,
seja considerado dificil, envolvendo diversos diagndsticos
diferenciais®.

A observagio inicial do doente sem critérios homogéneos
de classificacio clinica, pode dificultar a comparagio entre os
pacientes, a indicacdo da terapéutica e o progndstico, mesmo
em relaco as formas mais freqiientes da DM, sugerindo a
necessidade de defini¢cdes mais claras de caso da doenga
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de acordo com a forma clinica. Admitimos também que tais
definicoes ndo sejam ficeis, uma vez que, no processo de
instalacio da DM, poderd ocorrer confusdo clinica inicial
entre fase de bacteremia, presente em todas as formas
clinicas da doenca, e forma septicémica. Assim, dependendo
da resposta natural ao meningococo, o que seria fase de
bacteremia transitéria, pré-localizacio meningea em alguns
pacientes, ja corresponderia ao inicio da evolucio septicémica
grave ou fulminante em outros; por outro lado, também ¢é
admissivel a ocorréncia de possivel abortamento da evolugio
a septicemia pela eventual introdugdo de terapéutica precoce
e adequada. Convém ressaltar de nossa verificagio anterior
em estudo de necropsias®’’ que as formas de meningite
associadas 2 septicemia e de septicemia isolada apresentaram
aspectos histopatologicos semelhantes, variando apenas em
intensidade.

Diante desses achados patoldgicos e das consideragdes
prévias, bem como da importincia da DM por sua morbiletalidade
e potencial epidémico, nos propusemos a identificar as formas
clinicas, analisi-las em suas semelhancas e diferencas, com
base no comportamento clinico, laboratorial e epidemioldgico
dos pacientes avaliados em casuistica disponivel do Hospital
Universitario Antonio Pedro da Universidade Federal Fluminense,
Niterdi, Rio de Janeiro.

MATERIAL E METODOS

0Os casos estudados foram admitidos nos Servigos de
Doengas Infecciosas e Parasitdrias e de Emergéncia do Hospital
Universitdrio Anténio Pedro, UFF, no periodo de 19712 1996,
e submetidos, entdo, a rotina regular de atendimento. A
inclusdo e reclassificacio dos casos basearam-se nos critérios
adotados pela Comissao Nacional para Controle das Meningites
do Ministério da Satide do Brasil* e aceitos em literatura
internacional® ¥, considerando-se: a) doenca meningocdcica
com meningite/meningoencefalite e sem exantema (DM-M)
— diante do registro de sinais meningeos e auséncia de exantema
maculopapular ou purpirico, LCR com mais de 10 células/mm?
e confirmacio microbioldgica; b) doenca meningocdcica com
meningite/meningoencefalite e septicemia (DM-MS) — com
registro de exantema tipo purptrico ou maculopapular, sinais
meningeos ou ndo, LCR com mais de 10 células/mm?, com ou
sem confirmac¢do microbioldgica; ¢) doenga meningocdcica
com septicemia e sem meningite ou meningoencefalite
(DM-S) — com registro de pirpura, LCR normal, com ou
sem confirmacio microbioldgica. O critério de confirmagio
microbioldgica foi a positividade de um ou mais dos seguintes
exames: a) cultura bacterioldgica (de LCR, sangue, liquido
sinovial e/ou raspado de lesdo cutinea); b) bacterioscopia
pelo método de Gram (de LCR, liquido sinovial e/ou aspirado
de lesdo cutdnea); c) testes imunoldgicos de aglutinagio do
latex e contra-imunoeletroforese (no LCR ou soro).

Uma vez incluidos como casos de DM, e re-agrupados
segundo formas clinicas, foram buscadas as correlagoes entre

estas e os respectivos dados clinicos, laboratoriais
e epidemiolégicos, padronizados previamente em ficha
especifica por trés pesquisadores e levantados por um mesmo
pesquisador.

A andlise estatistica foi feita por: a) andlise de varidncia
para comparar a idade média entre as formas clinicas; b) andlise
de varidncia ndo paramétrica de Kruskal-Wallis para as demais
varidveis, tendo sido o teste de comparagdes miiltiplas, baseado
na estatistica de Kruskal-Wallis, aplicado para especificar se as
formas clinicas diferiam entre si; c) teste de qui quadrado ou o
teste exato de Fisher para comparagdes de proporgoes. O nivel de
determinagfo de significancia foi de 5%, para o valor de p.

RESULTADOS

Dos 201 casos admitidos e arquivados como DM, 185
preencheram os critérios de inclusdo. A idade dos pacientes
variou de 2 meses a 60 anos com maior concentragio até
14 anos, 132 (71%) casos, e discreto predominio do sexo
feminino, 51% (94/185). Aletalidade média foi de 26% (48/185),
sendo de 23% (30/132) até 14 anos e 34% (18/53) acima de
14 anos.

Dos 185 casos analisados, a apresentacdo clinica mais
freqiiente foi de DM-MS, 114 (62%) casos, cerca de trés vezes
mais freqiiente que DM-S, 37 (20%) casos e DM-M, 34 (18%)
€4S0s.

Ndo houve diferenca estatistica entre as trés formas clinicas
quanto a sexo ou grupo etdrio. A taxa de letalidade na DM-S, 46%,
foi significativamente maior (p<0,0001) que na DM-MS, 22%, e
DM-M, 19%. O tempo médio de histdria clinica no se diferenciou
entre as formas de DM-MS (35 horas) e DM-S (27 horas). Porém,
foi significativamente mais longo (»=0,0001) nos pacientes com
DM-M (54 horas). Ndo se observou associaco significativa entre
tempo médio mais curto de duragdo de internacio e as formas
clinicas, que variou entre 156 horas (DM-S) e 248 horas (DM-M).

Condicoes patoldgicas associadas. Esplenectomia (2),
esplenectomia por esquistossomose (2), esquistossomose (2),
anemia falciforme (1), diabetes mellitus (1), droga-adigio
(1), ptrpura trombocitopénica (1), linfoma de Hodgkin
(1), meningite prévia (1), esquistossomose + sarampo (1),
alcoolismo (1), cirrose (1) e sindrome de Down (1) - foram
registradas em 9% (16/185) dos casos, sem diferenca estatistica
entre DM-MS e DM-S, porém com predominio significante na
DM-S frente 2 DM-M (p<0,05).

0 diagnoéstico laboratorial foi predominantemente confirmado
pelo exame do LCR: através da positividade do teste de aglutinacio
do litex em 74% (23/31), da bacterioscopia em 64% (75/117)
e cultura em 56% (50/90). Com relacio as formas clinicas, a
positividade no liquor da bacterioscopia e da cultura foi maior
na DM-M frente 2 DM-MS (p<0,001 e p<0,01, respectivamente)
e 2 DM-S (p<0,0001, respectivamente), e estas, DM-MS e DM-
S, também se diferenciaram entre si (p<0,0001 e p<0,003,
respectivamente). O pequeno nimero de outros exames
realizados, como contra-imunoeletroforese no liquor e outros
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Tabela 1 - Exames laboratoriais inespecificos associados a forma clinica de doenca meningococica.

Casos Resultado dos Exames
Exames Forma clinica n° média Dp mediana Valor de p
Hemograma
DM - MS 73 11 2 12 > 0,05
Hemoglobina DM-M 21 11 2 12 > 0,05
DM-§ 16 12 2 12 > 0,05
DM - MS 105 15.348 9.085 14.400 > 0,05
Leucdcitos DM-M 33 13.533 7.990 13.100 > 0,05
DM-S$ 29 12.234 8.563 10.100 > 0,05
DM - MS 106 23 17 20 >0,05
Bastoes DM -M 33 16 14 10 >0,05
DM-§ 29 24 15 20 >0,05
Coagulograma
DM - MS 70 174.242 85.200 183.400 >0,05
Plaquetas DM -M 22 220.745 99.983 207.380 >0,05
DM-S§ 22 197.588 156.716 175.024 >0,05
DM - MS 68 59 28 59 >0,05
PT DM-M 11 70 21 73 >0,05
DM-§ 12 40 24 31 <0,05 DM-S <DM-M
DM - MS 61 1,2 0,4 1,2 <0,01 DM-MS < DM-S
PIT DM-M 9 1 0,3 1 <0,02 DM-M < DM-§
DM-$ 12 1,6 04 1,6 <0,05 DM-S > DM-MS e DM-S > DM-M
Liquor
DM - MS 97 4065 0538 1635 <0,0001 DM-MS > DM-S
Celularidade DM-M 28 8350 15.938 4475 <0,003 DM-M > DM-S
DM-§ 23 3,6 6,7 5 <0,05 DM-S < DM-MS e DM-S < DM-M
DM - MS 91 32 28 25 <0,0001 DM-MS < DM-S
Glicose DM-M 31 31 41 10 <0,001 DM-M < DM-S§
DM-S 23 67 23 64 <0,05 DM-S>DM-M e DM-S > DM-MS
DM - MS 94 288 260 240 <0,001 DM-MS > DM-S
Proteina DM -M 27 455 333 320 < 0,01 DM-M > DM-MS
DM-§ 21 50 61 33 <0,05 DM-§ < DM-M e DM-S < DM-MS

DM-S = doenca meningocdcica com septicemia; DM-MS = doenca meningocdcica com meningite/meningoencefalite e septicemia; MD-M = doenga meningocécica
com meningite/meningoencefalite isolada; PT: tempo de protrombina; PIT: tempo parcial de tromboplastina

testes especificos em sangue, liquido sinovial e aspirado de pele,
ndo permitiu comparagao.

Na correlacdo dos exames inespecificos com as formas
clinicas (Tabela 1), verificou-se relevincia estatistica da
média do tempo parcial de tromboplastina (PTT), mais
elevada na forma de DM-S frente 2 DM-MS (p<0,02) e
DM-M (p<0,019); enquanto o tempo de protrombina (PT)
ndo se diferenciou entre as formas de DM-S e DM-MS, mas
predominou na DM-S frente 2 DM-M (p<0,05). Ao exame do
liquor (Tabela 1), a DM-S diferenciou-se significativamente
das outras formas quanto a celularidade, proteinorraquia e
glicorraquia. Proteinorraquia predominou na DM-MS frente
a2 DM-S (p<0,001), e na DM-M frente 2 DM-MS e DM-S
(p< 0,01 e 0,001, respectivamente).

Os principais aspectos clinicos 2 admissdao (Tabela 2) que
mostraram associacao com formas da doenga foram: predominio
significante de sinais meningeos nos pacientes com DM-MS
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e DM-M (p<0,0001) e de pirpuras nas formas de DM-S e
DM-MS (p<0,0001), sem diferenca entre estas por definicdo.
Entretanto, choque predominou na DM-S e sinais de localizacio
e abaulamento de fontanela na DM-M.

Durante a internagdo (Tabela 3), manifestacées clinicas
estatisticamente significativas na distingdo das formas clinicas
foram: choque na DM-S; CIVD e artrite na DM-MS e DM-S; e sinais
de localizagio na DM-M. Ulceras de pele ndo se distinguiram
significativamente entre a DM-MS e DM-S, entretanto, somente a
DM-§ mostrou diferenca estatistica frente 2 DM-M.

Quanto as seqielas, seu nimero limitado, surdez (1%) e
ataxia (1%), ndo permitiu diferenciaco entre as apresentagoes
clinicas de DM.

A Tabela 4 mostra as semelhancas e diferencas observadas
entre as trés formas clinicas definidas nos 185 casos de DM.
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Tabela 2 - Manifestacoes clinicas associadas a forma clinica de doenca ingococica a ad, 77
Forma clinica
DM-MS DM-S DM-M Total

Sinais e Sintomas n° % n° % n° % n° % Valor de p
Prédromo (estado gripal) 9 8,0 2 6,0 3 9,0 14 8,0 >0,05
Febre 112 98,0 36 97,0 33 97,0 181 98,0 >0,05
Plrpuras 114 100,0 37 100,0 0 00 151 820 <0,0001 DM-S e DM-MS >DM-M
Alteragdo da consciéncia 94 82,0 27 73,0 27 79,0 148 80,0 >0,05
Irritabilidade 15 13,0 2 6,0 7 21,0 24 16,0 >0,05
Sonoléncia 24 21,0 15 42,0 8 24,0 47 32,0 >0,05
Desorientacio 24 21,0 2 6,0 4 12,0 30 20,0 >0,05
Torpor 25 22,0 7 19,0 4 12,0 36 24,0 >0,05
Coma 6 5,0 1 3,0 4 12,0 11 7,0 >0,05
Vomitos 88 76,0 25 68,0 25 740 138 75,0 >0,05
Rigidez de nuca e/ou Kerning e Brudzinski 94 83,0 12 32,0 30 88,0 136 74,0 < 0,0001 DM-MS e DM-M>DM-S
Cefaléia 72 63,0 14 38,0 17 50,0 103 51,0 <0,03 DM-MS >DM-S
Mialgia 21 18,0 4 110 1 30 26 140 <0,02 DM-MS > DM-M
Artralgia 9 8,0 7190 2 60 18 100 >0,05
Choque 9 8,0 8 220 0 00 17 9,0 <0,005 DM-S > DM-M

<0,03 DM-$ > DM-MS
Diarréia 6 5,0 6 160 2 60 14 8,0 <0,05 DM-S > DM-MS
Sinais neuroldgicos focais 9 8,0 0 0,0 4 12,0 13 7,0 <0,04 DM-M >DM-S

<0,05 DM-M > DM-MS
Dor abdominal 6 5,0 1 3,0 5 150 12 6,0 =0,07 DM-M >DM-S
Odinofagia 8 7,0 2 5,0 130 11 5,0 >0,05
Lipotimia 7 6,0 1 3,0 1 3,0 9 5,0 >0,05
Abaulamento da fontanela 2 1,0 0 0,0 6 18,0 8 4,0 <0,008 DM-M > DM-S

<0,002 DM-M > DM-MS

Crise convulsiva 5 4,0 2 5,0 1 3,0 8 4,0 >0,05
Total 114 100,0 37 100,0 34 100,0 185 100,0

DM-S = doenca meningocdcica com septicemia; DM-MS = doenca meningocécica com meningite/meningoencefalite e septicemia; DM-M = doenca meningocdcica

com meningite/meningoencefalite isolada

Tabela 3 - Manifestagées associadas a forma clinica de d

t4

ocica durante a internagdo.

Formas clinicas

DM-MS (n=114) DM-M (n=34) DM-$ (n=37) Total
Manifestacoes Casos %  casos % €as0s % n® % Valor de p
Graves
insuficiéncia respiratoria 23 20,0 5 15,0 12 32,0 40 22,0 >0,05
choque 4 12,0 2 6,0 13 35,0 29 16,0 < 0,004 DM-S > DM-M
<0,006 DM-S > DM-MS
CIVD 18 16,0 0 0,0 5 16,0 23 12,0 <0,004 DM-S > DM-M
< 0,02 DM-M S> DM-M
coma 11 10,0 4 12,0 4 11,0 19 10,0 >0,05
crise convulsiva 7 6,0 7 21,0 4 11,0 18 10,0 <0.02 DM-M > DM-MS$
insuficiéncia cardiaca 10 9,0 1 3,0 2 5,0 13 7,0 >0,05
sinais de localizagio 5 4,0 5 15,0 1 3,0 11 6,0 <0,05 DM-M > DM-MS
=0,07 DM-M > DM-§
hemorragia digestiva 7 6,0 1 3,0 2 5,0 10 5,0 >0,05
bradicardia 5 4,0 1 3,0 1 3,0 7 4,0 >0,05
tamponamento cardiaco 2 2,0 0 0,0 0 0,0 2 1,0 >0,05
insuficiéncia renal 0 0,0 0 0,0 1 3,0 1 0,5 >0,05
Ndo graves
artrite 18 16,0 0 0,0 6 16,0 24 13,0 <0,007 DM-S > DM-M
< 0,02 DM-MS > DM-M
tlcera de pele 11 10,0 0 0,0 4 11,0 15 8,0 < 0,05 DM-S > DM-M
artralgia 10 9,0 2 6,0 1 3,0 13 7,0 >0,05
necrose de extremidade 4 4,0 0 0,0 1 3,0 5 3,0 >0,05
osteomielite 2 3,0 0 0,0 1 3,0 3 2,0 >0,05
efusio subdural 0 0,0 1 3,0 0 0,0 1 0,5 >0,05

DM-S = doenca meningocdcica com septicemia; DM-MS = doenca meningocdcica com meningite/ meningoencefalite e septicemia; MD-M = doenca meningocdcica
com meningite/meningoencefalite isolada; CIVD: coagulagdo intravascular disseminada
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Tabela 4 - Semelhangas e diferencas (p< 0,005) entre as formas clinicas
de doenga meningococica.

Formas Clinicas

Semelhangas

Diferencas

DM-S e DM-MS

Idade, sexo, tempo de histéria, co-
morbidades, prédromos, febre,
alteragbes da consciéncia, vomitos,
purpuras, artralgia, mialgia, dor
abdominal, odinofagia, lipotimia,
sinais neurologicos focais, crise
convulsiva, artrite, CIVD, coma,
insuficiéncia respiratoria, tlcera
de pele, hemograma, plaquetas,
média de PT e PIT.

Letalidade, cefaléia, diarréia,
choque, celularidade e
bioquimica do liquor, média
de PTT.

DM-M e DM-MS

Idade, sexo, letalidade, co-
morbidades, prédromos, febre,
alteracdes da consciéncia,
vomitos, cefaléia, artralgia,
mialgia, diarréia, dor abdominal,
odinofagia, lipotimia, crise
convulsiva 2 admissio, sinais
meningeos e choque 2 admissio e
coma e insuficiéncia respiratoria,
hemograma, plaquetas, média de
PT e PIT, glicose e celularidade
do LCR.

Tempo de histéria, purpuras,
mialgia, sinais neuroldgicos
focais, abaulamento de fontanela,
artrite, crise convulsivaa evolugio,
CIVD, proteinorraquia.

DM-M e DM-S

Idade, sexo, prédromos, febre,
alteracdes da consciéncia,
vomitos, cefaléia, artralgia,
mialgia, diarréia, dor abdominal,
odinofagia, lipotimia 2 admissao
crise convulsiva, coma, crise
convulsiva e insuficiéncia
respiratéria a evolucio,

Letalidade, tempo de histdria, co-
morbidades, sinais meningeos,
choque, sinais neurolégicos
focais 2 admissdo e a evolugio
abaulamento de fontanela,
crise convulsiva, CIVD, artrite e
tlceras de pele, média de PT e
PTT, celularidade e bioquimica

hemograma, plaquetas. do liquor.

DM-S = doenga meningocdcica com septicemia; DM-MS = doenga meningococica
com meningite/ meningoencefalite e septicemia; MD-M = doenca meningocdcica com
meningite/ meningoencefalite isolada.

DISCUSSAO

Esta pesquisa considera as semelhancas e diferengas entre
as principais formas clinicas da DM. com base em avalia¢io
retrospectiva de casos atendidos em um hospital universitirio.

A casuistica demonstra a amplitude da faixa etdria atingida,
apesar da grande concentragiio em menores de 14 anos (70%),
conforme a tendéncia da literatura'” 2. Houve leve predominio
da doenca no sexo feminino (51%) o que € mais raro'?, mas foi
também observado no Municipio do Rio de Janeiro'’, embora
discordante da maioria dos autores estudados? 17 8%, Marzochi cols'®
chamaram aten¢do ao predominio da DM no sexo masculino
entre lactentes. A letalidade média elevada (26%) coincide com
outros dados do Rio de Janeiro® '* e, no caso, pode explicar-se
pela condicdo de ser o Hospital Universitdrio Antonio Pedro
a referéncia para localidades mais distantes da regido. O
predominio dos 6bitos nos extremos etdrios também é relatado
1o Brasil em perfodos endémicos e epidémicos'® 2! . Os sinais e
sintomas de DM mais freqiientemente observados, febre, sinais
meningeos, pirpuras, vomitos, queda do nivel de consciéncia e
cefaléia, coincidiram com outros trabalhos® 7 7.

Quanto as formas clinicas, a observagio da septicemia
associada 2 meningite como a apresentagio mais freqiiente da
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DM (62%) também se verifica na maioria das casuisticas'® 17 32,
embora haja relatos de maior prevaléncia da meningite sem
septicemia’.

Néo houve associacio estatistica entre a forma clinica e sexo
ou idade do paciente, aspecto em que os dados da literatura sio
varidveis. Alguns autores 32 apontaram percentual mais elevado do
sexo masculino nas trés formas clinicas, outros 7 documentaram
maior freqiiéncia de pacientes acima de 5 anos na DM-M ao
contrdrio de Gama, Marzochi & Silveira'® que registraram o
predominio dessa forma clinica em lactentes e pré-escolares no
municipio do Rio de Janeiro.

Quanto 2 letalidade, a observacdo da maior taxa associada
a DM-S (46%), era esperada'® 32, Niveis acima de 50% nos
pacientes com choque séptico grave ja foram registrados'?.
Entretanto, nos casos de DM-MS, a proporgdo de 6bitos foi muito
menor (22%), ainda que o tempo de inicio de tratamento de
DM-MS e DM-S nio tenham se diferenciado estatisticamente.
Nessas formas septicémicas deve-se destacar também a auséncia
de diferenca quanto ao tempo de doenca a admissio o que
refletiria a toxemia mais precoce e acentuada nos dois grupos
de pacientes, apesar da diferenca de letalidade. O maior tempo
de histéria clinica observado na DM-M também é visto em outras
séries'” 2.

Embora a DM ndo predomine em pessoas previamente
doentes'? %, a existéncia de co-morbidades parece piorar
o prognéstico j4 que observamos maior freqiiéncia dessas
condigdes nas formas de DM-S e DM-MS. Destacamos a asplenia
e esquistossomose entre as co-morbidades (38%), alertando
também para possivel maior gravidade da DM em dreas endémicas
dessa parasitose. Jafari e Mc Cracken'® chamaram a atengfo
para o acometimento do bago e figado associado 2 disfun¢o do
sistema reticuloendotelial cuja integridade é relevante no combate
40 meningococo.

0 predominio da positividade nos exames microbioldgicos
do LCR na DM-M certamente associa-se a evolu¢ao mais lenta
desta forma clinica pela inser¢io e multiplicacdo bacteriana no
sistema nervoso central. Em cerca de 5% ou mais dos pacientes
com septicemia meningocécica a bactéria pode crescer no LCR
com citoquimica normal, o que alguns autores relacionam a puncio
lombar precoce, antes da producio da reacio inflamatéria' ¢ ',
Nesta série, registraram-se 13% de culturas (2/15) e taxa
semelhante de bacterioscopias (2/16) positivas no liquor dos
pacientes com DM-S, o que, apesar do pequeno nimero, enfatiza a
importancia da realizagio de exames especificos no liquor desses
pacientes, além da hemocultura, também indicada para todas as
formas da doenca. As alteracdes do LCR encontradas na DM-M,
celularidade e concentracfo de proteinas elevadas e glicose baixa,
refletem a evolugdo do processo inflamatério localizado.

As alteracdes constatadas no coagulograma (PT e PTT) indicam a
tendéncia de associacdo entre septicemia e coagulopatia® '° . Porém,
Thomson cols*, analisando, igualmente, nimero de plaquetas e
média de leucdcitos e hemoglobina, nas trés formas clinicas, ndo
viram diferencas significativas.

Entre os sintomas cldssicos da DM, o registro de cefaléia
ocorreu apenas na metade dos casos, o que ja foi observado em
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outros estudos® . E deve ser ressaltado que cerca de um tergo
dos pacientes ndo apresentaram rigidez de nuca ou vomitos,
mostrando que na cldssica triade, cefaléia, vomitos e rigidez
de nuca, do diagnéstico clinico da meningite, podem faltar um
ou mais de um sinal ou sintoma. Destaca-se que a cefaléia foi
relevante nos pacientes com DM-MS frente 2 DM-S, sem que
tenhamos observado diferenca estatistica entre eles segundo a
média das idades. Maior freqiiéncia de abaulamento de fontanela
e sinais de localizacio nos casos de DM-M frente aos demais,
evidencia a tendéncia 2 localizaco cerebral dessaformade DM e a
conseqiiente gravidade neuroldgica. Contudo, n2o houve diferenca
estatistica entre as formas clinicas quanto a presenga de coma
que pode derivar de diferentes mecanismos fisiopatogénicos,
localizados e/ou sistémicos de cardter metabélico.

As purpuras, de varidvel intensidade, registradas em 82%,
demonstram a gravidade clinica dos pacientes em servigos
de referéncia, quando na literatura sdo descritas em torno de
60% dos casos de DM' %, Constituem os sinais clinicos mais
fidedignos da septicemia meningocdcica, cuja presenga leva mais
facilmente ao diagndstico clinico, quando o ideal seria fazé-lo
antes do seu aparecimento, que pode ocorrer, por vezes, entre
6 e 12 horas ap0s o inicio da sindrome febril**. As observagdes
deste estudo reforcam que, em campanhas de educacio para a
saide, sobretudo em momentos de surtos ou epidemias, deve
ser ressaltado o predominio da ocorréncia precoce de pontos
avermelhados na pele, as pirpuras¥, e, também, a possivel
auséncia da triade cldssica das meningites, podendo faltar na DM
um ou mais dos sinais e sintomas em consideravel proporcio de
€asos, como verificamos.

0 predominio significativo de quadro de choque 2 admissdo
dos pacientes com DM-S é um fato observado por outros
pesquisadores’ 7, relevante ao diagndstico, progndstico e
instalagio imediata e maxima de cuidados intensivos*. Além
do choque, sdo relatados usualmente CIVD, coma e insuficiéncia
respiratoria nas formas de DM-MS e DM-S'! 20 % Nesta série,
embora o choque tenha predominado na DM-S, a freqiiéncia
de CIVD, coma, e insuficiéncia respiratéria a evolucdo, foi
semelhante na DM-S e DM-MS. Durante a evolucdo, a presenca
mais significativa de sinais de localizacio e crises convulsivas
na DM-M denuncia o acometimento mais grave do SNC nesta
forma clinica, diferenciada estatisticamente no s em relagio
a DM-S, mas, curiosamente, também em comparagio 2 DM-
MS. Outras manifesta¢des como artrite e tlceras de pele na
evolucio da DM foram apresentagdes freqiientes nesta e em
outras séries® 14, As artrites sdo registradas mais comumente
1n0s casos com DM sistémica grave (DM-S e DM-MS)*; sendo os
adultos mais propensos que as criangas® . Surgem, em geral,
mais tardiamente sendo entio consideradas como resultantes de
mecanismos imuno-alérgicos. Mas é possivel que as artrites de
natureza purulenta, que costumam ser vistas em torno de 3 dias
da doenca, possam se iniciar ainda mais precocemente quando
passariam despercebidas pela susperposi¢o de sinais e sintomas
mais relevantes.

A surdez ou hipoacusia é considerada a seqiiela mais
importante da DM' 2. A pequena incidéncia de surdez nesta

casuistica (1%), que impediu sua analise segundo formas clinicas,
certamente deve-se a falta de exames especificos e sistemdticos,
estando, entretanto, dentro da variagio de 1a 3 % documentada
por alguns autores ? 2°, embora taxas maiores, de até 25%, sejam
descritas’ ® 22, H4 relatos de que a surdez pode ocorrer em
pacientes com septicemia menigocdcica sem meningite (DM-S),
tendo como provavel mecanismo uma lesao coclear induzida pela
endotoxemia?? 2 3,

Através da observacio clinica foi possivel verificar que as
formas septicémicas (DM-S e DM-MS) foram consideravelmente
semelhantes em seus dados epidemioldgicos gerais, clinicos
e laboratoriais. Diferenciaram-se na ocorréncia de choque,
predominante nos casos de DM-S, aspecto associado a0 nivel de
gravidade, embora ndo tendo se diferenciado significativamente
pela freqiiéncia de CIVD. Por outro lado, na forma de DM-MS,
diferentemente do esperado, as alteracdes clinicas e laboratoriais
ligadas a0 SNC foram menos acentuada que na DM-M, talvez
pela instalagio mais aguda da doenca e, por conseqiiéncia, do
tratamento mais precoce na DM-MS.

Conclui-se da presente avalia¢io que a forma mais comum da
doenga meningocdcica é a septicémica, com ou sem meningite,
admitindo que 2 DM-S e a DM-MS devam representar variacoes
de gravidade da forma septicémica, enquanto a DM-M pode ser
considerada uma das formas localizadas da DM e, como tal, a
mais freqiiente. Tornam-se necessarios dados que possam explicar
a diferenca de letalidade entre DM-MS e DM-S, do hospedeiro e
do agente etioldgico

0 estudo aponta para desdobramentos que devem envolver
avaliagOes prospectivas e multicéntricas de base clinica, através de
protocolos associados a andlises da resposta celular inflamatéria
e imune e identificacdo das cepas causais da Neisseria
meningitidis, capazes de aprofundar a distingdo dos padrdes
principais de apresentacio da DM. Este conhecimento poderd
permitir melhor classificacdo dos pacientes e suas formas clinicas
quanto a aspectos diagndsticos, progndsticos e terapéuticos, e a
propiciar a redugfo da letalidade.
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