CM 091

HOSPITAL ‘DO SERVIDOR PUBLICO DO ESTADO FRANCISCO MORATO DE OLIVEIRA

FEBRE TIFOIDE E SINDROME MONONUCLEOSE INFECCIOSA

AUTOR: SERGIO RICARDO SPINOSA

ORIENTADORES: DR. CLAUDIO SERGIO PANNUTI
DR. KUNIO SADO '



SUMARIO

Pagina

RESUMO LRI A A A AR IR IR R I I A A I A A A A I L A S I R Y T IR I K B EE I B B AR A 2R B A B R I I B

INTRODUCKO -_..-o.oo..oe.'.o...o.»;‘o..-..lé.‘--oc'.‘oo.t.'n..

MATERIAL E METODOS .-.go"o-s.o-ooo_o-ot’o-oo.c..o~oiooovo.-

RESULTADOS + e e e aesnannnnnnscenssnnnnnaeeeesesnnnnnnnns

COMENTARIOS O".‘.."l"ﬁi.00‘..00.!'...Q.l..b.t..o..-...OI

CONCLUSﬁO .V...'.....O'.'O...'-'0....;.‘....‘O..’Q....C.’..-‘.'

14

16



RESUMO

vTréfa—se do relato de 4 casgs de fepre tifdide (FT) com
liﬁfoéitose atipica que determinam confusSO com a Sindrome da
Mononucleose Infecciosa (SMNI), sugerindo uma nova forma de
apresentagao da F.T. e/ou um novo agente etiologico responsa-

vel pela,S.M}N.I;



INTRODUGAO

Em 1907‘Turk(09) fez referéncias ao quadro hematoldgico
associado, ao que Pfeiffer em 1889, denominou de Febre Gan-

(08)  4efi-

glioﬁar. E posteriormente, em 1920,Sprunt e Evans
niram como uma nova entidade e denominaram}Mononucleose Infec-
ciosa. \ |

Em 1932 Paul;Bunnell iniciaram uma néVavfase no. conhe-
cimento da sindrome, quando observaram num paciente com monongi
cleose Infecciosa (MNI) altos titulos de anticorpos heterofi

(06) (01), tornou a reagao de

los e-Davidsonn, anos mais tarde
Paul-Bunnell mais especifica quando observou que os anticofpps
hefer6filo$'eram parcialmente absorvidos pelo extrato de rim
de cobaia e totalmente absorvidos por hemicias‘de Boi, dife
renciando a MNI de doengas muito comuns na época como a Doen-
la do Soro. .

No entanto; apenas em 1968 a Mononucleose infeccidsa e
aséociada ao Virus Epstein-Baar; quando, por acaso, uma técni

ca de laboratdorio americana apresentou a doenga classica e po-

sitivou a reagéd de Paul-Bunnell-Davidsohn(PBD) e passou a a-



. - 03
presentar anticorpos contra o virus E.B,( ).

,Pbrém, mesmo antes desta época ja eram descriﬁas inGme-
ras sindromes clinicas semelhantes a Mononucleose Infecciosa
(MNI) e com atlpla linfocitaria, mas com reagao P B.D. e an-
ticorpos contra o virus E.B. per31stentemente negativos, co-
mo: Adenov1rus, Citomegalovirus, Toxoplasma Gondii, Trypanos-

soma Cruzi, Virus Hepatite e Herpes. -

Entretanto, nao encontramos na literatura nenhum caso de
Febre Tifoide com atipia linfocitaria que tenha causado confu-
'sao com a Sindrome da Mononucleose Infecciosa (SMNI), como os

quatros casos que serao aqui descritos.



MATERIAL E METODOS °

Os quatrd pacientes deste estudé‘foram atendidos no Ser-
vigo.de‘Doengas Tfansmissiveis do Hospital do Servidor Pabli-
¢co do Estado - Francisco Morato de Oliveita‘(ﬁSPE-FMO), SP enm
1986. Neste Hospital e rofina o encaminhaméhto ao Servigo de
Doengas Transmissiveis de todo as casos em dﬁe haja. qualquer
suspeita de' doenga 'infecto—contagiosa.l

Sendo atendidos somente funcionarios publicos e seus de-
pendentesj éertencentes équuase“totalidade a classe média e
procedente da regiao da grande Sao Péulo e especificamente nes
te estudo a idade dos pacientes variou de 6 a 18 anos, sendo
qué dos quatro, trés eram do sexo feminino.

Os pacientes relatados apresentaram dOengas agudas, fe-
bril, é linfocitose absoluta,‘relativa e atipica, que .~suge—
riram a hipotese diaQﬁSstica de S.M.N.I. Todos os pacientes '
possuiam mais de um hemograma.de caracteristicas semelhantes |,
assinados por pessoas diferentes e exames complementares es-

pecificos para os supostos agentes etioldgicos.




Em todos os pacientes forém realizados hémogramas, tran-
samimases, bilirrubinas, mucoproteinas, reagao de Paul—Bunell—
Davidsohn, sorologia para V.E.B., Citomegalo Virus, Tpxdplas-
mose, Hemoculturas evCoproculturés. De um médo geral foram re-
petidos a éada 7-14 dias, com reagoes soroldgicas feitas, éelo

menos, em duas amostras de sangue.

Os hemogramas foram examinados no servigo de laboratdrio
‘clinico do HSPE-FMO. A classificagao dos linfdcitos tipicos

e atipicos baseou-se fundamentalmente nos critérios morfoldogi-

(02)

cos descritos por Downey . A incidéncia de linfdcitos = foi

avaliada através da ocorrdncia em 100 linfSéitos contadoé,sen—
do expresso‘em termos dé perbentagem. A presenga de linfoci-
tose absoluta, relativa e atipica foi conéiderada tomando-se
como bése_os limites supéfibres em individuos normais, segundo

_ Zacharski(ll).-

- A pesquisa de’anticdrpos heteréfilosAfoi executada  se-

gundo a técnica original de Paul-Bune11(06)

(01);

com a complementa-

¢ao introduzida por Davidsohn

'As culturas também foram feitas no servigo de laboratd-
rio do HSPE-FMO,Asemeando—se as fezes em‘ﬁeios solidos (Tea-
gue, Salmonela-Shiguella, Hektoen) e meio liquido (Tetrationa-
to), apds 18 horas, em meio verde-brilhante; logo sendo incu-
badas_é 35%¢ por 24 horés e posteriormente as coldnias suspei-
tas foram identificadas por meios bioquimicos tradicionais e
feita a tipagem sorolégicas'com antissoros especificos comer-
ciaisﬁ07); | “

As'cultufaé de sangue foram séméadas em mei§ liquido co-
mercial, incubadas a 35°C por‘S dias, com iéitura visuél dia-

ria e cultura cega no 79 dia, com a presengavde.turbidez. Foi



feito o plagqueamento em teague e agar-sangue-azida e posteri-
ormente as coldnias suspeitas foram submetidas a provas soro-

18gicas e reagoes bioquimicas tradicionais(07).



* RESULTADOS

Os principais achados clinicos e laboratoriais de cada

paciente serao submetidos aqui.
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CASO I - M.V.A.C., 6 A

Iniciou com febre de até 39,4°Cvacompanhada de cefaléia
frbntal de média intensidade e v5mitos, nao aprésentou diar-

ns

réia. Posteriormente queixou-se de dor de garganta; Havia his-
tdria de viagem para Natal (Rio Grande do Norte). /{Q/ 'X)?T
. r

. Ao exame fisico constatou-se: abatimento, discreta hi-

peremia de orofaringe. Adenomégalias submandibulares, figado

a 5 cm do rebordo costal direito e baco no rebordo costal es-

querdo.

Os exames complementares realizados sao vistos na tabela

A
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CASO II - J.P.P., 14 A

Esta crianga iniciou com febre alta continua de até 39°c,
acompanhada de cefaléia frontal também continua e de média in-

tensidade, vomitos e diarréia sem muco, sangue ou pus.

Evoluiu com tosse seca irritativa, anorexia e importan-
te mal estar.

Ao exame fisico foi encontrado uma discreta hiperamia
-conjuntival, um sopro sistolico se 1/4 + em foco pulmonar, fi-
‘gado a 4 cm do rebordo costal direito e baco a 2 cm do rebordo

costal esquerdo.

Os.exames complementares encontram-se na tabela I.
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CASO III - R.G.J.G., 12 A

O quadro se iniciou com febre continua (39e39,5°C),acom—
_panhada de_céfaléia frontal, coriza mucosa, ﬁosse seca, anore-
xia, nauseas e vomitos. Tendo evoluido: com dor abdominal tipo
cdlica em mesogést:ico e evacuagoes semi-liquidas amareladas,
sem muco, Sangue,'pus. ‘Havia referéncia ae'viagem recente ao

litoral paulista.

Ao exame fisico constatou-se de anormal: palidez cutanea
‘mucosa, adenopatias cervicais posteriores e submandibulares,fi-

gado e bago @ 2 cm dos rebordos costais.

Os exames complementares est3o na primeira tabela.
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CASO IV - C.G.J.G., 18 A

Iniciou com cefaldia ffontal, pulsatil seguida de febre
; (39-39,5°C) diaria e continua. Acompanhada de anorexia,nausea,
v6mitos,‘astenia e ainda coriza mucosa e tosse seca; Evoluiu
. com evacuagées liquidas amareladas, sem mudo;vsangue, ou pus

e maculas eritematosas em tronco e membros.

Ha relato de viagem ao litoral paulista e uma irm3d (CA-
SO III) internada com mesmo quadro clinico e da qual foi iso-

1ada em culturavde’fezes e sangue Salmonella typhi.

Ao exame foi constatado palidez cutaneo mucosa, micro-
poliadenopatias em regido cervical posterior, lesdces papulo-
eritematosas em tronco e membros, figado a 2 cm rebordo codstal

direito, bago a 1,5 cm dd'rebordo'costal ésquerdo.'

6s exames-complementares_também sao.escritos na tabela
_i. No entanto, nEo.houve_CreS§imento de béctérias na copro e
hemoculturas desta paciente, mas devido ao seu qﬁédro clinico
semelhante ao de éua irma (caso III) da qual foi isoiado Sal-

monella typhi, ambas tiveram o diagndstico de febre tifdide.



COMENTARIOS

Mesmo antes do estabelecimento de que o Virus Epstein-
Barr era o causador da Mononucleose Infecéiosa (MNI), outros
trabalhos ja relatavam a participagao de'diversos agentes eti-

0l6gicos nesta sindrome (107

Nd entanto, nao encontramos félato de que na febre ti-
foide houvesse atipia linfocitaria, ou gque a Salmonella typhi
fosse um dos agentes responsaveis pela Sindrome da Mononucleo-

se Infecciosa.

0] cdnceitb de.  Sindrome dé Mononuclecse Infecciosa é da-
do por um quadro clinico agudo, febril, acompanhado .de pelo
menos um hemogréma com linfocitose absoluta, relativa-é atipi-
ca gignificativa e que sb pdssam ser diferenciadas da ‘Mononﬁ—
qleose.Infec¢i0sa causada pelo VEB através_dg'examés labora-

torais especificos(OS).

Dos”pacientes apreséntados apenas Um,(CASO;III)'nao;- se
encaixa neste quadro por nao apresentar linfocitose absoluta;

mas para os demais pacientes tornou-se necessaria a-  inclusao
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de SMNI entre as principais hipdteses diagndsticas.

Esta apresentagao, para a qual nao encontramos referén-

cia bibliogrdfica, de atipia linfocitiria em febre tifdide po-

deria ser devido a erros técnicos laboratoriais na realizagao

dos hemogramas, no entanto, a presenca de mais de um hemogra-
ma de caracteristicas semelhantes, analisados por pessoas di-

ferentes, torna esta hipdtese pouco provavel.

fOuﬁra possibilidade seria que estes pacientes = apresen-—
tassem além'dé F.T. infecg5es concomitantes por agentes etio-
légicos reconhecidamente responséveis pela SMNI. Mas, o quadro
clinlco e as provas sorologlcas para os pr1n01pals agentes tam-

bem afastam esta p0551b111dade. Ai

 Uma ﬁltimé possibilidade seiia que os pacientes apresen-
tassem F.T. e M.N. I. com antlcorpos heteroficos negatlvos o
que parece«ser mais freqﬂente em crlangas abalxo de 8 anos(4);
e que tambem parece improvavel, pois apenas um pac1ente tem
menos de 8 anos e a possibilidade de que'eSteS’quatro pacien?

tes com F.T. desenvolvam quadro semelhante parece fuglr as

regras de probabllldade.
Por outro 1ado, é'fundamental qﬁe’novos casos_de'F.T;com
atipia linfocit3ria surjam para que se confirme esta;,pfimeira

constatagao. -




CONCLUSAO

O relato destes quatro casos tem por objetivo alertar pa-
ra a possibilidade de uma nova apresentagao da F.T. e, prin-
cipalmente, um novo agente 'para a Sindrome da Munocucleose In-

- fecciosa. .
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typhi

TABELA I
CASO I | CASO II | CASO III | CASO IV
Hemograma (1) L. Absolutos 3.502 | 4.026 2.684 4.266
| | L. Relativos 348 662 44% 593
L. Atipicos 10% 10% 26% - 25%
Hemograma (2) L. Absolutos 2.640 4.690 2.898 3.481
. ' - L. Relativos 308 70% 46% 54%
L. Atipicos 333 108 26% 20%
Reagoes Paul-Bunnell-Davidschn - - - -
Sorologias para Citomegalo virus - - - -
Sorologias para Toxoplasmose - - - -
Coprocultura para Salmonella
typhi * * * -
Hemocultura para Salmonella’
o+ - + -
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