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RESUMO: O Streptococcus pyogenes € uma bactéria gram positiva que constitui a principal causa de faringoamigdalites em adultos e
criancas. As amigdalites estreptocdcicas agudas sdo mais freqlientes nas épocas frias do ano, sendo contagiosas por contato direto com
secrecdes do trato respiratorio. Freqlientemente sdo controlaveis, mas a partir do foco orofaringeo primario de infecgdo, podem acometer
diferentes 6rgdos e tecidos do organismo, provocando complicagdes supurativas graves. O presente estudo tem como objetivo descrever
dois casos clinicos de pacientes com amigdalite aguda, que evoluiram com septicemia e 6bito, sendo um em crianca e outro em adulto.
Em ambos os casos, foram isolados S. pyogenes na hemocultura e os pacientes evoluiram a 6bito devido a septicemia. Embora se possa
fazer associagdo direta entre os casos, pode-se concluir que infeccdes orofaringeas bacterianas devem ser tratadas precocemente, sendo
necessario considerar o potencial agressivo de algumas cepas de S. pyogenes diante de casos que persistam por mais de cinco dias ou
apresentem evolucéo clinica atipica.

PALAVRAS-CHAVE: Streptococcus pyogenes. Tonsilite-mortalidade. Tonsilite-terapia.

ABSTRACT: Streptococcus pyogenes is a gram positive bacterium that constitutes the main cause of pharyngoamigdalitis in adults and
children. Acute streptococcal amigdalitis cases are more frequent at cold times of the year, being contagious through direct contact
with secretions of the respiratory tract. Frequently they are controllable. However, from the primary oropharyngeal focus of infection,
it may affect different organs and tissues of the organism, causing serious suppurative complications. The present study aimed to des-
cribe two clinical cases of patients with acute amigdalitis who developed septicemia and died: one of the patients was a child and the
other an adult. In both cases, S. pyogenes was isolated in blood culture and the patients came to die due to septicemia. Although direct
association between the cases cannot be made, one may conclude that bacterial oropharyngeal infections must be treated as earlier as
possible and that they require us to consider the aggressive potential of some lineages of S. pyogenes in cases that last more than five
days or present an atypical clinical evolution.
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RESUMEN: Streptococcus pyogenes es una bacteria Gram-positiva que constituye la causa principal de la faringo-amigdalitis en adultos
y nifios. Los casos agudos de la amigdalitis estreptocdcica son mas frecuentes en los meses frios del afio, siendo contagiosos a través de
contacto directo con secreciones de las vias respiratorias. Son con frecuencia controlables. Sin embargo, del foco orofaringeo primario
de la infeccion, pueden afectar a diversos 6rganos y tejidos del organismo, causando complicaciones supurativas serias. Este estudio se
propuso a describir dos casos clinicos de pacientes con amigdalitis aguda que desarrollaran septicemia y murieron: uno de los pacientes
era un nifio y el otro un adulto. En ambos los casos, Streptococcus pyogenes fueron aislados en cultura de la sangre y los pacientes
vinieron a morir debido a la septicemia. Aunque no se pueda hacer una asociacion directa entre los casos, uno puede si concluir que las
infecciones orofaringeas bacterianas se deben tratar el mas rapidamente posible y requieren considerar el potencial agresivo de algunos
linajes de Streptococcus pyogenes en casos que duran mas de cinco dias o presentan una evolucion clinica anormal.

PALABRAS LLAVE: Streptococcus pyogenes. Tonsilitis-mortalidad. Tonsilitis-terapia.

Introducao

O Streptococcus B hemolitico do
grupo A é um coco gram-positivo
que pode ser encontrado nas vias
aéreas superiores e na pele de pes-
soas sadias'. Estima-se que 15 a
20% da populagao seja portadora

da bactéria, podendo ocorrer flu-
tuacao nesse indice entre criancas
em idade escolar?, dependendo
do pais, estacdo do ano e umidade
ambiente’.

Frequentemente, pode produ-
zir faringoamigdalites ou pioder-
mites que podem invadir 6rgaos e

tecidos, na dependéncia de fatores
como viruléncia da cepa, consti-
tuintes enzimaticos e producao de
toxinas®.

Em torno de 30 a 40% das fa-
ringoamigdalites agudas a etiolo-
gia é estreptocdcica, mas a maior
preocupacao frente a esse dado é
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a ocorréncia de complicagoes cau-
sadas por esse agente patogénico,
como por exemplo, a glomerulone-
frite difusa aguda (GNDA) e a febre
reumadtica, esta tltima representan-
do 90% das indicagoes de cirurgia
para troca de valvas cardiacas em
criangas no Brasil®.

A incidéncia de infeccoes in-
vasivas causadas por Streptococcus
do grupo A, de acordo com dados
americanos, suecos e canadendes,
é entre 1,5 a 6,8 casos por 100.000
habitantes', sendo que as compli-
cagoes mais frequentes envolvem
choque séptico, fasceite necroti-
zante, pneumonia, empiema, me-
ningite, artrite e osteomielite*.

Arnoni et al (2007)°¢ descreve-
ram dois casos de meningite em Sao
Paulo, sendo um rapidamente pro-
gressivo e fatal, em criancas previa-
mente sadias. Em ambos os casos,
foram isolados S. pyogenes do liquor
e os autores alertaram os profissio-
nais de satde sobre a ocorréncia
de cepas agressivas de S. pyogenes,
frequentemente associadas a infec-
¢oes letais.

Vieira et al (2006)° concluiram
que frequentar creches representa
fator de risco para a colonizacao da
orofaringe pelo S. pyogenes, haven-
do também diferengas regionais na
prevaléncia da bactéria na orofa-
ringe das criangas.

Consideracoes de Villar et al
(2005)7 alertam para o aumento
na prevaléncia de S. 8 hemolitico
do grupo A na faringe de adultos
e principalmente criangas. Os au-
tores enfatizam que esse aumento
pode refletir na ascensao das taxas
de morbi-mortalidade associadas a
infeccoes atipicas graves causadas
por este patégeno.

Avellaneda et al (1999)% relata-
ram a ocorréncia de trés casos de
infeccoes letais causadas pelo S.
pyogenes em criancas na Argentina.
Em todas as situagoes, os pacientes
evoluiram rapidamente a 6bito por
choque séptico, sendo que o foco
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primério de infeccao no primeiro
caso foi o membro inferior (fasceite
necrotizante), nao sendo estabele-
cido o foco primério nos outros dois
asos.

O mecanismo pelo qual o S.
pyogenes causa infeccao é um tanto
complexo e pode ser caracterizado
por duas fases: na primeira, ocorre
a aderéncia dos microrganismos,
mediada pelo acido lipoteicéico,
que se liga a superficie das células
epiteliais pelos seus lipidios termi-
nais; em seguida, a bactéria rompe
o epitélio e tem acesso ao tecido
conjuntivo, promovendo intensa
reacao inflamatoria, caracterizada
por exsudato e infiltrado polomor-
fonuclear. Na segunda fase, os es-
treptococos multiplicam-se e como
0 S. pyogenes produz DNAses, prote-
ases e estreptoquinases que hidroli-
sam componentes teciduais locais,
pode ocorrer espalhamento dos
microrganismos”'°, com possiveis
complicagdes muitas vezes fatais.

O objetivo do presente estudo é
descrever a ocorréncia de dois ca-
sos de pacientes que apresentaram
infeccao estreptococica invasiva,
secundaria a amigdalite aguda,
evoluindo para septicemia e 6bito.

Descricdo de casos

Caso 1

Paciente do sexo masculino, 3
anos de idade, residente em Vera
Cruz (zona rural a cerca de 8 km da
cidade de Marilia), sem histdrico de
internagoes prévias e com a vacina-
¢ao em dia.

A mae da crianca procurou
auxilio médico para o menor no
Pronto-Socorro (PS) do Hospital
das Clinicas de Marilia, queixan-
do-se de “dor de garganta hd uma
semana”. Dizia que a crianca ini-
ciara quadro de febre intermitente
medida (38,5°C) e dor ao deglutir
hé cerca de 7 dias, periodo em que
fizera uso de dipirona para controle
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sintomatico. Ha 5 dias iniciara uso
de diclonefaco, sem obtencao de
melhora. H4 2 dias havia iniciado
edema de face (inclusive com di-
ficuldade de abertura dos olhos) e
hematuria macroscépica.

Apo6s avaliacdo clinica e exa-
mes laboratoriais, constatou-se o
diagnostico de Amigdalite Aguda,
Glomerulonefrite Difusa Aguda
(GNDA) e Pielonefrite.

A crianca apresentava ao exa-
me clinico taquicardia, dispnéia,
febre (39,0°C), edema palpebral bi-
lateral, hidratacao adequada, oro-
faringe com placas purulentas em
lojas amigdalianas e palato mole. O
figado era palpavel a cerca de 6 cen-
timetros do rebordo costal, apresen-
tando-se indolor. Havia a presenca
de murmurio vesicular fisiologica-
mente distribuido com estertores
bolhosos em base pulmonar.

Os resultados de exames la-
boratoriais evidenciaram: Hemo-
grama: série vermelha: eritrdcitos
3.830.000/mm’, hemoglobina
9,50g/dl, hematocrito 28,20%,
VCM 73,63 {l, leve microcitose; sé-
rie branca: leucdcitos 10.300/mm’
(2-2-47-40-5-0-2-0-2),
varios neutr6filos apresentando
granulagoes toxicas finas, plaque-
tas: 184.000/mm’ (adequadas em
lamina).

Foi solicitada hemocultura,
que veio a evidenciar a presenga
de Streptococcus pyogenes, sensivel
as drogas testadas. A gasometria
arterial apresentou: pH 7,31, pCO,
22,7 mmHg, pO, 54 mmHg, HCO,
11,4 mEq/l, CO, total 12,1 mEq/],
Be 12,9 mEq/], Sat O, 85,6%. Os
eletrolitos mostraram: creatinina
1,1, uréia: 82, potassio 4,3, sdédio
138. A urina I constatou-se turva,
com pH 5,0, proteinas presentes,
leucocitos 125.000/ml, eritroci-
tos 4.000/ml, Células 10.000/ml.
A urocultura foi negativa com 24
horas de incubacgao.

A crianga foi transferida do PS
para a Unidade de Terapia Inten-
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siva (UTI), apresentando-se nesse
momento em regular estado geral,
Glasgow 13, confuso, torporoso,
taquidispneico (FR 36 ipm, FC
140 bpm), pressao arterial 90 x 70
mmHg, temperatura 37,5°C, pulsos
radiais, braquiais, femorais, tibiais
posteriores e pediosos cheios e nor-
mopalpaveis, saturagao de oxigénio
variando entre 96 e 97%.

O paciente evoluiu rapidamen-
te para insuficiéncia cardiaca con-
gestiva e edema agudo de pulmao,
evoluindo a 6bito.

Caso 2

Paciente do sexo feminino, 45
anos de idade, residente em Mari-
lia-SP, procurou o PS do Hospital
das Clinicas de Marilia, queixando-
se de dor de garganta ha 10 dias e
febre concomitante nao medida.
Relatava que a dor iniciara-se in-
tensa, progredira, mas nos dltimos
2 dias havia melhorado em grau
moderado. No periodo, fez uso
apenas de dipirona. Entretanto, ha
2 dias havia iniciado dispnéia pro-
gressiva, que se agravou no ultimo
dia, havendo grande dificuldade
respiratoria.

A paciente nao apresentava
doencas de base, nem fazia uso de
medicagoes de rotina.

Ao exame clinico apresentava
regular estado geral, pressao arte-
rial 70 x 50 mmHg, febre (39,0°C),
frequéncia cardiaca 90 bpm, extre-
midades frias, perfusao reduzida,
sudorese intensa, palidez cutanea
e cianose moderada. A oroscopia
mostrou exsudato purulento em
moderada quantidade em lojas
amigdalianas, além de hiperemia
faringea intensa.

A hipétese diagnostica foi de
sepse e choque séptico secundaria
a amigdalite aguda.

Os exames laboratoriais apre-
sentaram no dia da internacao:
hemograma/série vermelha: eritré-
citos 4.690.000/mm?, hemoglobina
13,6 g/dl, hematdcrito 40,20%,
VCM 85,71 fl e presenca de hema-
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cias normociticas e normocromi-
cas; série branca: leucdcitos 8.000/
mm’®(0-1-41-42-0-0-13
—0-3), neutrdfilos apresentando
granulagoes toxicas finas; plaque-
tas 201.000/mm’, adequadas em
lamina.

No dia seguinte a internacao,
os exames laboratoriais apresen-
taram os seguintes resultados:
hemograma/série vermelha: eritro-
Citos 4.010.000/mm’, hemoglobina
11,90 g/dl, hematdcrito 35,30%,
VCM 88,03 fl e leve microcitose;
série branca: leucdcitos 26.300/
mm’®(0-2-41-46-0-0-9-0
—2), neutrofilos com granulag¢des
toxicas médias, plaquetas 136.000/
mm’, com discreta diminuigao em
lamina.

Foram solicitadas 2 hemocultu-
ras (a primeira no dia da internagao
e a segunda um dia apds). Ambas
identificaram a presenca de Strep-
tococcus pyogenes, sensivel as drogas
testadas in vitro.

A paciente evoluiu desfavora-
velmente, mantendo choque sép-
tico, febre continua, deterioracao
rapidamente progressiva da fungao
renal, acidose, ocorrendo 6bito
apos 2 dias de internacao.

Discussio

O aumento da ocorréncia de
infeccoes invasivas atipicas asso-
ciadas ao S. pyogenes, descritas na
literatura, sugere que cepas poten-
cialmente virulentas estejam sendo
selecionadas nas tltimas décadas.

O comportamento agressivo de
cepas de S. pyogenes tem sido asso-
ciado aos sorotipos M1 e M3, que
apresentam a capacidade de alterar
a fungao fagocitica e induzir a pro-
dugao de exotoxinas pirogénicas,
principalmente a SpeA, que pode
atuar como superantigeno®.

As amostras de S. pyogenes iso-
ladas dos pacientes descritos neste
estudo foram submetidas a tipagem
molecular, utilizando-se os méto-
dos PFGE e tipagem em.

Os resultados mostraram tra-
tar-se de um tnico padrao de cor-
te, havendo a presenca do gene
emn?’, que codifica a proteina M3.
Pelos resultados obtidos, pode-se
concluir que se trata de um tnico
clone, apesar de nao haver estreita
relacao dos acometidos.

Os resultados da tipagem mo-
lecular somam-se as descri¢oes da
literatura, que apontam o sorotipo
M3 como um dos mais relaciona-
dos as infec¢des invasivas associa-
das ao S. pyogenes.

Mesmo instituindo-se aborda-
gem terapéutica agressiva, a morta-
lidade por infec¢bes estreptocdcicas
invasivas em adultos varia de 10 a
80%, sendo que a maioria dos es-
tudos em criancas mostra menor
taxa de mortalidade (5a 10%)"*.

Os casos descritos neste estudo
mostram um ponto em comum:
ambos os pacientes chegaram ao
PS com sintomatologia séptica
avancada e sem uso prévio de anti-
microbiano, com histéria de piora
progressiva superior a cinco dias.

A caracteristica agressiva da
infeccdo certamente requer trata-
mento precoce, sendo que 0s casos
descritos devem despertar a atencao
dos profissionais de satide quanto a
necessidade de orientacao ao pacien-
te ou a seus familiares, abordando
aspectos do diagndstico, necessidade
de tratamento adequado e precoce,
além de reavaliacdo em casos com
evolucao clinica atipica.

Na luta que os profissionais de
satide travam contra as doencas,
considerando as infecc¢oes, a busca
pelo diagndstico etioldgico preciso
e precoce, aliado a rapidez de sua
obtencao, talvez seja relevante no
prognostico de pacientes acometidos
por cepas virulentas de S. pyogenes.

Uma das dificuldades que por
vezes os médicos tém na pratica
clinica é diagnosticar com certeza
infec¢des estreptocdcicas, que, em
alguns casos, pela sintomatologia
variada, podem passar como viral.
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A partir da década de 80, foram
introduzidos no comércio métodos
rapidos de deteccao do antigeno do
Streptococcus B hemolitico do grupo
A, que objetivavam diagnostica-lo
em minutos.

Embora a utilizacdo desses mé-
todos em servigos publicos, por
raz0es socioecondmicas, seja preju-
dicada atualmente, a sua utilizagao
em consultério, com respaldo na
literatura atual, poderia auxiliar no
diagndstico etioldgico e tratamento
precoce das faringotonsilites estrep-
tococicas, o que poderia hipoteti-
camente contribuir na reducao da
gravidade das infec¢oes invasivas.
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Nos Estados Unidos, cerca de
70% das faringoamigdalites sao tra-
tadas com antibioticos''>'3, muitas
das quais virais, acreditando-se ser
maior esse indice no Brasil''.

A utiliza¢ao de antibidticos em
infeccoes virais nao auxilia o trata-
mento, mas contribui para a selecao
de cepas bacterianas resistentes, o
que desperta a necessidade de bom
senso para o diagndstico correto,
preciso e precoce, além do trata-
mento adequado. Dessa forma, es-
pera-se que a incidéncia de infecgoes
estreptocdcicas potencialmente le-
tais, como as descritas nesse estudo,
reduza-se e configure apenas na me-
moria dos profissionais de satide.
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