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Relato de Caso /

Hemorragia pulmonar resultante de leptospirose
Pulmonary hemorrhage resulting from leptospirosis

Mauro Razuk Filho', Cristina Schmitt Cavalheiro!, José Victor de Miranda Pedroso!

RESUMO

A leptospirose € uma das zoonoses mais difundidas no mundo, embora os mecanismos de patogénese das espiroquetas
pertencentes ao género Leptospira sejam em grande parte desconhecidos. A infec¢do humana ocorre tanto por contato
direto com animais infectados ou indiretamente, através do contato com dgua contaminada pela urina ou solo, a medida
que as espiroquetas facilmente penetram a pele humana. O presente relato expde o caso de uma paciente do sexo feminino,
diagnosticada com leptospirose apés ter tido contato com cido infectado por Leptospira sp. que apresentou quadro de
hemorragia pulmonar, sindrome da angustia respiratéria aguda e insuficiéncia renal aguda.
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ABSTRACT
Leptospirosis is one of the most widespread zoonoses in the world, although the mechanisms responsible for the
pathogenesis of spirochetes of the genus Leptospira are largely unknown. Human infection occurs either by direct contact
with infected animals or indirectly, through contact with water or soil contaminated with urine, as the spirochetes easily
penetrate human skin. The present report exposes the case of a female patient, diagnosed with leptospirosis after having
had contact with a dog infected by Leprospira sp. that developed pulmonary hemorrhage, acute respiratory distress

syndrome and acute renal failure.
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INTRODUCAO

A leptospirose € uma das zoonoses mais difundidas no
mundo, embora os mecanismos de patogénese das espiroquetas
pertencentes ao género Leptospira, que inclui tanto espécies
patogénicas como saproéfitas Leptospira, sdo em grande parte
desconhecidos. Caracteriza um problema emergente em sat-
de publica, principalmente nos grandes centros urbanos de
paises em desenvolvimento, fator agravado pela sua ampla
distribuicdo geogréfica. Ocorre tanto em dreas rurais como
urbanas de zonas tropicais, subtropicais e regides tempe-
radas. Os surtos de doencas nos paises desenvolvidos sdo
normalmente associados a exposi¢do ocupacional, turismo
ou eventos esportivos. Os paises em desenvolvimento tém a
maior carga da doenca, com meio milhdo de casos registrados
por ano e uma taxa de mortalidade variando de 5 a 10%."#

Em resumo, as bactérias espiroquetas do género Leptospi-
ra sdo capazes de sobreviver no ambiente por longos periodos de
tempo, especialmente em dreas quentes e imidas. As formas pato-
génicas do Leptospira sp. podem infectar muitos tipos diferentes
de mamiferos (a exemplo: roedores, porcos e caes), que excretam
as bactérias em sua urina. A infeccdo humana ocorre tanto por

contato direto com animais infectados ou indiretamente, através
do contato com dgua contaminada pela urina ou solo; 2 medida
que as espiroquetas facilmente penetram a pele humana.”"!

Virias espécies patogénicas do género Leptospira podem
causar uma grande variedade de manifestacdes clinicas, que
variam desde uma leve sindrome gripal a uma forma de doenga
grave, caracterizada por complica¢des multiorganicas que po-
dem levar a morte.®” A leptospirose tem sido confundida com
outras infeccdes incluindo dengue, febre tifoide, hepatite,
influenza, meningo-encefalite, febre amarela e maldria.
Infec¢Oes assintomdticas sdo comuns (em até 60 a 70%) em
dreas endémicas. A maioria dos pacientes apresenta-se com
uma doenga autolimitada febril anictérica. Devido a falta de
especificidade na apresentacdo clinica, a leptospirose conti-
nua a ser uma doenca subdiagnosticada. Apenas 10 a 15% dos
pacientes desenvolvem as caracteristicas cldssicas da doenca,
com ictericia, hemorragia e proteinuria. Outras manifestagdes
clinicas incluem hemorragia pulmonar, uveite, colecistite acal-
culosa, miocardite e pancreatite.®

A forma hemorrdgica pulmonar grave da leptospirose
tem sido cada vez mais relatada. O envolvimento pulmonar
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na leptospirose pode variar de 20 a 70% dos casos, sendo a
hemorragia pulmonar um achado proeminente. Pode-se dei-
xar de reconhecer essa forma da leptospirose, pois ela pode
apresentar-se sem associacdo a insuficiéncia renal ou ictericia.
E uma forma da doenca de alta gravidade e mortalidade.'>*

O presente caso a ser relatado descreve a lesdo capi-
lar nos pulmdes, que resulta em extravasamento das células
sanguineas. Nas formas pulmonares, a leptospirose causa rea-
¢do inflamatdria, caracterizada por infiltragdo de mondcitos
e neutréfilos, que pode ser surpreendentemente leve quando
comparado com o dano vascular.'>16

O objetivo deste trabalho foi relatar o caso de interesse aca-
démico e realizar uma breve revisdo da literatura sobre o tema.

Esse relato de caso foi realizado com a autorizagio da
paciente por meio de Termo de Consentimento Livre e Es-
clarecido (TCLE) e foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa Humana da Pontificia Universidade Catdlica de Sao
Paulo (parecer nimero 608.535).

Para este trabalho foram utilizados dados da anamnese
e do exame fisico da paciente, além dos exames complemen-
tares soroldgicos e de imagem. Também foi realizada a revi-
sdo de seu prontudrio.

RELATO DO CASO

Paciente feminina, 50 anos. Foi internada na unidade de
terapia intensiva (UTI) do Conjunto Hospitalar de Sorocaba
(CHS) com quadro de febre, ictericia, dispneia e tosse com he-
moptise apds ter contato com cdo infectado por Leptospira sp.
Refere ter sido tratada inicialmente com Oseltamivir por 15
dias antes de receber tratamento especifico para leptospirose.
Evoluiu com piora do quadro de ictericia e redugdo da fun-
¢do renal. Ao exame fisico, estava em mau estado geral (MEG)
com ictericia 2+/4+.

Saturacdo de oxigénio era de 90%. Na ausculta do
aparelho respiratério, o murmdrio vesicular estava ausente
bilateralmente e havia presenca de roncos. O aparelho car-
diovascular apresentava bulhas ritmicas normofonéticas em
dois tempos e sem sopros. Press@o arterial estava dentro dos
padrdes de normalidade (120x90 mm Hg). Abdome distendido
com ruidos hidroaéreos presentes. Apresentava também edema
de membros inferiores +/4+ e perfusdo periférica reduzida.

No primeiro dia de internagdo, teve piora do quadro de
ictericia febril, com insuficiéncia renal aguda dialitica,
hemorragia alveolar (Figura 1), sindrome da angustia respi-
ratéria aguda (SARA) e choque séptico. Hipdtese diagnostica de
leptospirose. Foi iniciada a hemodidlise e a antibioticoterapia com
meropenem 500 mg 1 x/dia endovenosa e penicilina G cristalina
2 milhdes de 6 em 6 horas endovenosa e a paciente foi entubada.

Foram realizadas as seguintes sorologias com seus
resultados: antigeno de superficie do virus da hepatite B
(HBSAg) negativo, anti-virus da hepatite C (anti-HCV) ndo
reagente, anticorpos citoplasmaticos anti-neutréfilo (ANCA)
ndo reagente, anti-HIV nio reagente, fator anti-nticleo (FAN)
1/160 com padrdo citoplasmatico fibrilar e imunoglobulina
M (IgM) para leptospirose reagente, o que comprovou a hi-
pétese diagnostica. Ultrassonografia mostrou hepatomegalia
e litfase renal a esquerda.

Foi extubada no 12° dia de internag@o, com suspencao
da antibioticoterapia no 15° dia.

Ap6s 18 dias de intencdo na UTI, a paciente apresentou
melhora do quadro, com reducdo da hemorragia alveolar e da
SARA (Figura 2). Recebeu alta da UTI no dia seguinte, com
recomendag¢do de manutencao da dialise.

Figura 1. Radiografia anterior de térax mostrando hemorragia
alveolar e sindrome da angtstia respiratdria aguda.

Figura 2. Radiografia anterior de térax mostrando melhora
do quadro de hemorragia alveolar e sindrome da angustia
respiratéria aguda.
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DISCUSSAO

Foi analisado o quadro de uma paciente diagnosticada
com leptospirose apds ter tido contato um cachorro infectado
por espiroquetas do género Leptospira.

A paciente apresentou um quadro inicial de dispneia,
hemoptise e auséncia de murmirio vesicular com presenga
de roncos na ausculta, o que permitiu a descoberta de hemor-
ragia alveolar (Figura 1) decorrente de lesdo nos capilares, o
que levou ao extravasamento sanguineo e, posteriormente, a
reacdo inflamatéria com deposicao de fibrina, resultando em
SARA, o que estd de acordo com o descrito na literatura mé-
dica atual.'?

Nas formas pulmonares, a leptospirose causa reacio
inflamatdria, caracterizada por infiltracio de mondcitos e
neutréfilos, que pode ser surpreendentemente leve quan-
do comparado com o dano vascular.'>'® Tal reagdo pode ser
acompanhada de edema pulmonar, deposi¢do de fibrina e
reacOes proliferativas fibrobldsticas. Essas alteracdes podem
levar a hemorragia intra-alveolar e sindrome respiratdria agu-
da, o que é muitas vezes fatal.!”!8

Os sintomas iniciais sdo dispneia e hemoptise, combi-
nados com anomalias na ausculta, que podem ser indicativos
de grave envolvimento pulmonar. Tais sintomas geralmente
comegam entre o quarto e sexto dia da doenga, que pode ser
fatal, em menos de 72 horas. Além de terapia antibidtica ade-
quada, a admissao pode se fazer necessdria para a ventilacio
mecanica e UTI, de maneira a garantir a oxigenacdo adequa-
da do sangue.'?

Embora a ictericia possa ser um sinal que acompanha
aparente comprometimento hepético, ela € geralmente transi-
téria, uma vez que ocorre apenas a disfuncdo celular, e ndo a
perda ou apoptose de hepatdcitos.'>

No caso descrito, a suspeita diagnostica foi confirmada
pela dosagem de IgM por ensaio imunoenzimético (ELISA),
que apesar de ndo ser o padrdo-ouro devido a sua baixa espe-
cificidade, possibilita a diferenciacdo da leptospirose da dengue
hemorrégica, uma vez que a primeira € geralmente negativa nos
estagios iniciais da doenga, ao passo que a segunda € positiva.”

Atualmente ndo existe consenso na escolha da antibio-
ticoterapia da leptospirose. Por ser uma doeng¢a, na maioria
dos casos leves e moderados, autolimitada, o uso de amoxi-
cilina, ampicilina, doxicilina ou eritromicina pode auxiliar
na reduc¢do dos sintomas e impedir a progressdo da doencga.
Em casos mais graves, a utiliza¢do precoce de cefalospo-
rinas ou penicilinas por via endovenosa tem se mostrado
vantajosa.?’ Apesar de néo descrita na literatura, a combi-
nacao utilizada no caso descrito de meropenem e penicilina
G cristalina mostrou-se eficaz. O meropenem foi escolhido
por ser eficaz no combate de infec¢des multirresistentes e do
trato respiratdrio. A penicilina € o antibidtico de escolha no
combate a leptospirose grave. O uso de metilprednisolona
estd sendo avaliado em um estudo randomizado.?® Avangos
no mapeamento genético da Leptospira sp. podem resultar
em novas terapias em um futuro préximo.” Considera-se que
a prevencdo e vacinacdo de animais € a melhor forma de
combate a essa doenga.
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O caso descrito, por apresentar uma vasta gama de
sinais e sintomas condizentes com o quadro grave de leptos-
pirose, mostra-se de grande interesse académico.
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