Casos Clinicos

Case Reports

Brucelose aguda: uma apresentacao dramatica
com choqgue séptico e trombocitopenia grave
Acute brucellosis: a dramatic presentation with septic shock

and severe thrombocytopenia
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Resumo

A Brucelose é uma zoonose endémica em Portugal, evoluindo
como uma doenca multissistémica, com um largo espectro de
manifestacoes clinicas, que pode ser causada por varias espécies
de Brucella, sendo a mais frequente a B. melitensis. Alteracoes
hematoldgicas, incluindo anemia, leucopenia e trombocitopenia,
podem ser encontradas durante o curso da doenca.

Os autores descrevem o caso de um homem de 53 anos de
idade, natural de Cabo Verde, residente em Portugal ha 25 anos,
que apresentou um quadro febril com evolugao para choque sép-
tico, trombocitopenia grave e discrasia hemorragica. Do estudo
concluiu tratar-se de brucelose aguda, com base na identificagéo
microbioldgica.

Apesar da gravidade da situacéo clinica, a pronta instituicéo
de suporte hemodinamico, transfusional, ventilagdo invasiva e
antibioterapia apropriada levou a desfecho favoravel.

0 diagnostico de brucelose pode ser demorado, particularmente
se estiverem presentes manifestagées pouco frequentes. Este
caso demonstra a necessidade de manter um alto grau de suspei-
¢do clinica para o correcto diagndstico de doencas com diversas
formas de apresentactes, menos familiares para o clinico prético.
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INTRODUCAO

A Brucelose é uma zoonose endémica em Portugal
cuja incidéncia anual, embora subestimada, tem vindo
a decrescer dos 70 casos por milhao de habitantes em
1999 para menos de 14 casos por milhao de habitan-
tes em 2003." Trata-se de uma doenca granulomatosa
cronica, multissistémica, com um largo espectro de
manifestacdes clinicas, causada por uma bactéria
intracelular.
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Abstract

Brucellosis is an endemic zoonosis in Portugal, progressing as
a multisystemic disease with a broad spectrum of clinical mani-
festations, that can be caused by several species of Brucella, the
most common being B. melitensis. Hematological abnormalities,
including anemia, leukopenia and thrombocytopenia, may be
found during the course of the disease.

The authors describe the case of a 53 year-old man, native of
Cape Verde and residing in Portugal for 25 years, with a condition
of prolonged fever and had a dramatic evolution, with septic shock,
severe thrombocytopenia and hemorrhagic dyscrasia.

The disease was diagnosed as acute brucellosis, and confir-
med through blood cultures. Despite the severity of the clinical
situation, the prompt institution of hemodynamic support, blood
transfusion, invasive ventilation and appropriate antibiotics led to
a satisfactory clinical outcome. The diagnosis of brucellosis can
be delayed, particularly when only less common manifestations
are present. In this case it was our purpose to highlight the
importance of maintaining a high degree of suspicion in order to
correctly diagnose cases with less familiar clinical presentations.
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Quatro espécies de Brucella podem causar doenca
no Homem: B. melitensis, B. abortus, B. suis e B. canis,
sendo que a maioria dos casos ¢ devido a B. melitensis.

A transmissao aos Humanos ocorre pelo consumo
de produtos lacteos néo pasteurizados, pelo contacto
directo com animais infectados e seus produtos de
concepcdo ou pela inalacdo de aerossois.?

O diagnostico de brucelose pode ser demorado,
particularmente se estiverem presentes manifestacoes
pouco frequentes, sendo necessario um alto indice
de suspeicao clinica para um diagndstico precoce.
Os sintomas sao inespecificos, destacando-se como
mais frequentes: febre, suores nocturnos, anorexia,
cefaleias, artralgias e dores lombares.>*>

Varias alteracoes hematologicas ja foram relatadas,
variando desde alteracoes benignas até coagulacao
intravascular disseminada. As alteracGes mais co-
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QUADRO |

Evolucao dos resultados analiticos ao longo do internamento

latente. Nao fazia qualquer tipo de
medicacdo.

A entrada tinha pressio arterial
127/69 mmHg, pulso radial 128

Entrada 6° dia 14° dia bpm, regular e ritmico e tempera-
Eritrécitos (x10'%/L) 4,14 3,43 2.88 tura axilar de 39,4°C. Estava orien-
Hemoglobina (g/d) 13,6 10,93 9,3 tado no espaco € no tempo mas
— com discurso confuso. As mucosas
Hematocrito 0,386 318 0,266 estavam pdlidas e tinha sinais de
VGM (fl) 93,2 92,6 92,4 desidratacido, ndo foram detectadas
HGM (pg) 32,9 31,8 32,3 petéquias ou equimoses. Nao tinha
Tempo Protrombina / controlo (seg) 15/13,5 15,5/13,5 14,0/13,5 adeno{negaha.s perifericas. A ob-
servacdo cardio-pulmonar revelou
APTT /controlo (seg) 48,1/28,7 43,8/28,7 31,8/28,7 murmiurio vesicular diminuido na
Fibrinogénio (mg/d) — 385 336 metade inferior do hemitérax direi-
Leuccitos (x1097) 35 294 50 to, sem sopros cardiacos ou outros
sons anormais. O abdémen era do-
Neutrfilos (%) [ 704 61 loroso a palpacio, sem defesa e nao
Linfocitos (%) 22 27,9 33 se detectou hepatoesplenomegalia.
Plaquetas (x10%L) 45 18 73 O restante exame fisico era normal.
Laboratorialmente tinha leuco-
LDH (UL 4170 1608 1422 . . . )

penia, trombocitopenia, proteina
PCR (mg/dl) 25,95 19,3 319 C reactiva (PCR) elevada, aumento
Creatinina (mg/d) 1.40 0,90 0,60 das transaminases e lactato desidro-

ALT (ULL) 94 89 86 genase (LDH) elgvada (Quildro D.
O electrocardiograma nao apre-
AST (UL) 282 368 75 sentava alteracdes relevantes e o ra-
Fosfatase alcalina (U/L) 125 207 — diograma do torax revelou discreto
GGT (U/L) 113 213 _ infiltrado paracardiaco direito. A

muns sao anemia e leucopenia. Também pode ocorrer
trombocitopenia em associacdo com as alteracdes
anteriores ou isoladamente, sendo esta ultima forma
mais rara.®’

CASO CLINICO

Um homem de 53 anos de idade, raca negra, natural
de Cabo Verde, residente em Portugal ha 25 anos,
recorreu ao Servico de Urgéncia por vomitos, diarreia,
dor abdominal difusa e prostracio com dois dias de
evolucdo. Referia desde ha um meés febre com acen-
tuacdo vespertina, calafrios, tosse seca, cefaleias e
emagrecimento que ndo sabia quantificar.

Para além de contacto com gado bovino, na quinta
onde trabalhava, nao havia dados epidemiologicos
relevantes, viagens recentes ao estrangeiro ou factores
de risco para imunodeficiéncia.

Mencionava habitos tabagicos, alcoolicos e sifilis
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TC abdominal revelou hepatomega-
lia heterogénea, com aspectos que
sugeriam edema peri-portal inespecifico, sem outras
alteracoes relevantes.

O doente ficou internado com a hipotese diagnos-
tica de sépsis de origem indeterminada; foram
efectuadas trés hemoculturas e iniciou de imediato
antibioterapia empirica com meropenem 1g 8/8h EV.

A situacado clinica agravou-se progressivamente
e ao 6° dia de internamento ocorreu abruptamente
alteracdo do estado de consciéncia, deterioracdo he-
modinamica e insuficiéncia respiratoria, compativeis
com choque séptico.

Foi transferido para a Unidade de Cuidados Inten-
sivos (UCI), onde necessitou de suporte hemodinami-
co, transfusional (concentrado eritrocitario, plaquetas
e plasma fresco congelado) e ventilacao invasiva.
Manteve trombocitopenia grave, complicada com
epistaxis abundante, sem hemoptises. O radiograma
do torax mostrava infiltrado alvéolo-intersticial, bi-



lateral e difuso.

Na altura da admissdo na UCI, foram detectadas
duas lesdes cutaneas com fundo necroético localizadas
nos membros inferiores. Tais lesdes foram interpreta-
das como possiveis taches noires pelo que, colocada
a hipotese de ricketsiose, suspendeu meropenem e
inicou doxicilina associada a penicilina. Este ultimo
antibiotico foi suspenso apos exclusiao de endocar-
dite por ecocardiograma transesofagico. De salientar
melhoria significava com a nova antibioterapia insti-
tuida com apiréxia ao 2° dia e suspensiao de aminas
vasopressoras ao 4° dia.

Ao 15° dia de internamento as hemoculturas iso-
laram Brucella species, pelo que manteve doxiciclina
100 mg 12/12h e foi associada rifampicina 600 mg/dia.

O estado clinico, analitico e radiologico revelou
uma acentuada e progressiva melhoria, com resolu-
¢ao de todos os dados anormais. Nio foram isolados
outros microorganismos em amostras de urina ou
expectoracao, os testes serologicos para Rickettsia co-
norii foram negativos, a reaccao de Wright foi positiva.

Teve alta do Hospital ao 37° dia apds admissao, em
remissao clinica e analitica e manteve a antibioterapia
durante 6 semanas.

DISCUSSAO
A brucelose é um importante problema médico e
de saude publica em Portugal. Mesmo em dreas en-
démicas como a nossa, é rara uma apresentacao de
brucelose aguda tao dramatica, com choque séptico
e trombocitopenia grave, como a do caso descrito.

As complicacoes hematoldgicas no decurso da
brucelose aguda nao sao raras e usualmente apre-
sentam-se como pancitopenia ligeira®. A incidéncia
de trombocitopenia na brucelose varia entre 2,4-
33%" embora trombocitopenia grave com discrasia
hemorragica seja rara. A trombocitopenia grave com
epistaxis, como no caso em discussdo, pode simular
uma doenca hematologica primaria, mas é reversivel
depois de antibioterapia apropriada, muitas vezes
dentro de 2 a 3 semanas.”!°

A etiologia da trombocitopenia permanece obs-
cura, tendo sido propostos varios mecanismos: hipe-
resplenismo, depressao da medula 6ssea, coagulacao
intravascular disseminada (CID), lesdo das plaquetas
pela bactéria e mediada pelo sistema imune.” Os raros
casos de trombocitopénia grave associados a pturpura
e hemorragia espontanea, sdo mais frequentemente
atribuidos a causas imunes.®

O diagnostico definitivo de brucelose requer o
isolamento da bactéria a partir da cultura de sangue,
medula 6ssea ou de outras amostras de liquidos bio-
logicos ou tecidos. A sensibilidade das hemoculturas
depende das praticas laboratoriais individuais, da
quantidade de bactéria no sangue e do método uti-
lizado, variando entre 15 a 70%.'! Sendo a Brucella
uma bactéria de crescimento lento, o resultado das
hemoculturas pode nao estar disponivel durante va-
rios dias a semanas.'"?

O diagnostico de brucelose aguda pode ser demo-
rado se estiverem presentes choque séptico ou trom-
bocitopenia grave, uma vez que estas manifestacoes
evocam outras entidades nosologicas.

No caso apresentado, as hemoculturas positivas
foram determinantes para o diagnostico e inicio de
terapéutica apropriada.

Dada a possivel causa imune para a trombocito-
penia, vdrios autores sugerem o uso de corticoides
para o seu tratamento, a semelhanca do tratamento
para a purpura trombocitopénica imune. Contudo,
devera ser iniciada, o mais breve possivel, antibiote-
rapia eficaz para controlo da infeccdo. Outros autores
defendem corticoterapia apenas nos doentes com alto
risco de hemorragia, uma vez que a antibioterapia
adequada reverte a trombocitopenia na maioria dos
casos,’ tal como ocorreu no caso clinico apresentado.

Esta apresentacao rara da brucelose é exemplo da
multiplicidade de apresentacoes desta doenca, dado
que pode envolver praticamente todos os 6rgios e
sistemas, por vezes de uma maneira dramatica, facto
que realca a importancia de a incluir no diagnéstico
diferencial.

Em zonas endémicas é fundamental estar atento
a todos os detalhes clinicos e dedicar uma especial
atencao aos factores epidemioldgicos. Em zonas nao
endémicas com baixa prevaléncia da doenca, nesta
era de turismo internacional, ¢ indispensavel manter
um alto grau de suspeicdo para o seu diagnostico. B
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