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A pneumonia por Legionella pneumophila é uma doenga pouco frequente, sobretudo em cri-
angas. Descreve-se um caso em que se verificou uma evolugio particularmente agressiva sendo o
diagnostico confirmado pés-mortem por exame bacterioldgico de fragmento de pulmio e serolo-
gia. Realga-se a importéncia da consideragdo deste microrganismo na etiologia das pneumonias
nosocomiais ou nas que surgem na comunidade e tém evolugio atipica. Salienta-se, igualmente, a
necessidade de terapéutica antibidtica especifica e a importancia de algumas medidas preventivas.

SUMMARY

MR

Legionella Pneumophila pneumonia

Legionella pneumophila is an uncommon cause of pneumonia, mainly in children. We present
a case with aggressive disease and unfavourable outcome. The diagnosis was established by
serum antibody detection and immunofluorescence and culture of a fragment of lung tissue obtai-
ned at necropsy. We focus the importance of this aetiology in nosocomial pneumonia and commu-
nity-acquired pneumonia with an atypical evolution. The need for specific therapy and some pre-

ventive measures are also stressed.

INTRODUCAO

No fim da década de 70 foi isolado um novo microrga-
nismo responsavel por surtos ou casos esporadicos de
pneumonia de etiologia, até entdo, desconhecida. O facto
de o surto epidémico em que este microrganismo foi pela
primeira vez isolado ter ocorrido entre os participantes de
uma conferéncia de Legionarios, em Filadélfia, esteve na
origem da sua designacdo (Legionella pneumophila) e a
afecgdo foi dado o nome de doenga dos Legionarios
(DL)!. A L. pneumophila encontra-se preferencialmente
em sistemas de ar condicionado, canaliza¢des, chuveiros
e aparelhos de aerossol. A inalagdo da bactéria aerossoli-
zada parece ser a principal via de infecgdo, sendo rara a
transmissdo pessoa a pessoa. A incidéncia é variavel con-
soante os paises € de regido para regido dentro do mesmo
pais. Alguns aspectos particulares desta doenga sdo a
dificuldade em estabelecer um diagnéstico bacteriologico
com as técnicas convencionais, o ser causada por um
microrganismo patogénico intracelular facultativo com
necessidade de terapéutica antibidtica especifica e a ocor-
réncia de casos resistentes a terapéutica convencional.
Desde a descrigdo inicial, a doenga tem sido referida pre-
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dominantemente em adultos e, s6 muito raramente, em
criangas. O diagnostico de DL por seroconversio, revela
uma incidéncia de L. pneumophila em 0 a 1% dos casos
de pneumonia em criangas normais®“. As criangas com
fibrose quistica ou com asma tém indices de seroconver-
sdo superiores a grupos de criangas saudaveis da mesma
idade>, o que podera dever-se & existéncia de exposigio
aumentada nestas criangas ou a reactividade cruzada’. E
uma situagdo pouco frequente em Portugal, principal-
mente em criangas. Tanto quanto sabemos apenas dois
casos foram descritos, este € o de uma crianga com derra-
me pleural por L. pneumophila®®. Parece-nos pois ser
conveniente divulgar este caso ndo s6 pela raridade da
situagdo, como também por, nesta crianga, a doenga ter
tido uma evolugdo clinica particularmente agressiva, o
que, s6 por si, também ¢ relativamente pouco frequente.

CASO CLINICO

DIJLG, de 7 meses, sexo masculino, transferido de um
Hospital Distrital por pneumonia e insuficiéncia respira-
téria com necessidade de ventilagdo mecéanica, insufi-
ciéncia cardiaca e convulsdes.
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Antecedentes Familiares: Méde com infecgdo recente
por Cytomegalovirus (CMV) e irmdo com asma.

Antecedentes Pessoais: Crescimento estaturo-ponderal
e desenvolvimento psicomotor considerados adequados.
Quatro episodios anteriores de dificuldade respiratoria
interpretados como bronquiolites, que levaram a investi-
gacio alergologica. Nove dias antes da transferéncia foi
internado num Hospital Distrital por dificuldade respira-
téria, com pieira e sem febre. A Proteina C Reactiva
(PCR) era negativa e a radiografia de torax revelava ape-
nas hiperinsuflagio. Foi medicado com salbutamol em
aerossol e corticosteroides. Por ndo se verificar melhoria
da dificuldade respiratéria dois dias depois iniciou trata-
mento com ampicilina e aminofilina. No 6° dia de inter-
namento surgiu com febre (39-40°C), sendo medicado
com cefuroxima no 7° dia. Nas 24h seguintes houve
agravamento significativo da dificuldade respiratoria,
com cianose ¢ fervores bilaterais. O leucograma mostra-
va 11000 leucocitos, com 65% de neutrofilos e a PCR era
de 27,1 mg/dl. A radiografia de torax mostrava zonas de
hipotransparéncia, confluentes, com aspecto nodular, nos
dois campos pulmonares, especialmente nos lobos supe-
riores. Admitida a possibilidade de se tratar de uma
pneumonia estafilocécica foi medicado com dicloxacilina
e gentamicina.

No 9° dia de internamento mantinha febre alta, estava
mal perfundido, edemaciado, tinha uma T.A. inferior ao
percentil 5 para a idade e hepatomegalia de Scm abaixo
do rebordo costal. Verificou-se agravamento da dificul-
dade respiratoria, com estabelecimento de insuficiéncia
respiratéria (pH 7.28; PaCO2 47; SatO2 83%). Teve uma
hematemese e uma convulsio tonico-clonica generaliza-
da com duracéo de 30 minutos. A hemoglobina (Hb) era
de 9¢g/dl; leucécitos 4100; neutréfilos 54%; plaquetas
257000; tempo de tromboplastina parcial activada
(APTT) 19s/12s; tempo de protrombina 40s/27s; produ-
tos de degradagio da fibrina 10; fibrinogénio >996mg/dl;
sodio 113mEq/L; fungdo renal normal; hemoculturas
negativas. A dicloxacilina foi substituida por vancomici-
na e iniciou ventilagio mecinica mantendo SatOz ><
88%. No 10° dia de internamento mantinha-se em cho-
que, com hepatomegalia e cianose. A terap@utica antibio-
tica foi alterada para vancomicina, ceftazidima e genta-
micina e foi transferido para a Unidade de Cuidados
Especiais de Pediatria, onde chegou em coma, sem sinais
focais. Tinha edema generalizado, com esclerema, pali-
dez e péssima perfusdo periférica, hipertermia dificil de
controlar, FC 170bpm, T.A. 56-26 mmHg, pressdo veno-
sa central (PVC) 15cm H20, fervores subcrepitantes bila-
terais, hepatomegalia 4 cm abaixo do rebordo costal e
macissez nos flancos. O aspirado gastrico era hemético e
tinha melenas. Os exames laboratoriais nesta unidade
estdo discriminados no Quadro 1.

As proteinas totais eram 46g/L, a albumina 26,4g/L e
as imunoglobulinas normais. Urina com densidade 1020,
pH 6 e Hb ++. A radiografia de torax mostrava hipotrans-
paréncia generalizada de ambos os campos pulmonares,
poupando apenas a base esquerda (figura I). O ecocardi-
ograma revelou um ventriculo esquerdo de dimensdes
normais com uma fracgdo de encurtamento de 25%. Foi
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Quadro 1 - Exames laboratoriais nos 1°s dias de internamento
na UCEP.

1° dia 2° dia
Hemoglobina (g/dl) 7,6 11,4
Leucécitos 2200 9700
Plaquetas 23000 25000
APTT 28,8s/24s 30s/24s
T. Protrombina 20,5s/14s 20s/12s
Prod. degradagéo fibrina neg pos
Fibrinogénio (mg/dl) 423
Creatinina ( mmol/L) 61 27
Ureia ( mmol/L) 3,7
Sédio ( mmol/L) 121 141
Potassio ( mmol/L) 4,5 4.4
Ca++ ( mmol/L) 0,97
TGP (U) ; 37 57
PCR (mg/dl) 26,4 27

Fig. 1 — Radiografia de térax, no inicio do internamento na
UCEP, que mostrava hipotransparéncia generalizada de ambos
os campos pulmonares, poupando apenas a base esquerda.

ventilado com volume corrente 10ml/Kg; frequéncia res-
piratéria 40c/min; I:E 1:2; PEEP (positive end expiratory
pressure) 7; FiO2 0,6, ficando com saturagdes de 87-
90%. Manteve a mesma terapéutica antibiética, fez trans-
fusdo de concentrado de eritrocitos, plasma e vitamina K,
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sucralfate, dopamina e dobutamina. Foi curarizado e
sedado.

No 2° dia de internamento tinha edema menos acentua-
do e figado 2,5 cm abaixo do rebordo costal. Estava rosa-
do, com boa perfusdo periférica e mantinha hipertermia.
Mantinha-se em coma, com resposta motora adequada a
estimulos dolorosos € sem outras alteragdes do exame
neuroldgico. Ndo tinha hemorragia digestiva. A radiogra-
fia de térax mantinha-se semelhante a anterior. Iniciou
alimentagdo entérica com leite materno e leite semi-ele-
mentar. Foi possivel diminuir F.R. para 35cpm e FiO;
para 0,5, com SatO2 90%.

Do ponto de vista laboratorial, para manter a Hb a vol-
ta de 12g/dl, foi necessario recorrer a varias transfusées
de concentrado de eritrocitos. As provas de fung&o hepa-
tica e renal mantiveram-se sempre normais, embora, por
provavel necrose tubular, se verificassem perdas urinari-
as importantes de electrolitos, que determinaram a neces-
sidade de grandes suplementos para manter o ionograma
dentro de limites fisioldgicos. O estudo da imunidade foi
normal, incluindo imunoglobulinas séricas, frac¢des do
complemento, populagdes linfocitarias e nitroblue tetra-
zolium test (NBT). Todos os exames bacteriolégicos
(sangue, urina, lavado bronco-alveolar, secregdes bron-
quicas, pontas de catéteres), feitos em vida da crianga,
foram negativos. A serologia para virus foi negativa,
excepto IgM para CMV que foi positiva.

Por ndo se verificar melhoria clinica ou laboratorial dos
pardmetros de infecgdo no 3° dia de internamento (13° de
doenga), a ceftazidima foi substituida por imipenem e,
pelo mesmo motivo, foi introduzido cotrimoxazol no 4°
dia de internamento e eritromicina, 50 mg/Kg/dia, no 5°
dia. Verificou-se baixa progressiva da PCR, com aumento
do ntiimero de leucécitos a partir do 5° dia de internamento
e subida do numero de plaquetas com normalizagdo no 7°
dia. No 8° dia de internamento, por continuar febril, ter um
catéter central € manter leucocitose com neutrofilia (com
formas jovens até mieldcito), iniciou ambisome € a genta-
micina foi substituida por amicacina.

As radiografias de térax mantiveram imagens seme-
lhantes até ao 7° dia de internamento quando, comega-
ram a surgir pneumatocelos em ambos os campos pulmo-
nares ¢ simultaneamente, diminui¢do da hipotrans-
paréncia, com refor¢o generalizado do intersticio e sinais
de hiperinsuflagdo pulmonar (figura 2).

No 10° dia de internamento, retirou-se catéter central e
suspenderam-se as aminas (PVC 8cmH20 e ecocardio-
grama com boa fungio ventricular).

Em termos de ventilagio foi necessario manter PEEP 6-
8 e FiO2 0,45, nos primeiros 8 dias de internamento. A
partir dai foi possivel diminuir FiO; para 0,3 e PEEP.
Verificou-se desde o 8°-9° dia de internamento uma dimi-
nui¢io progressiva da compliance que se traduziu por PIPs
(peak inspiratory pressure) frequentemente superiores a
35 apesar de volumes correntes de 6-7ml/Kg e de PEEP 0.

Desde o 9° dia de internamento, verificaram-se multi-
plos episodios de dificuldade ventilatéria com PIPs muito
elevadas, por vezes relacionados com picos febris outras
vezes sem causa aparente. Nunca houve qualquer tipo de
resposta aos broncodilatadores. Num destes episodios fez
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Fig. 2 — Verificou-se diminui¢do progressiva da hipotrans-
paréncia, com reforgo generalizado do intersticio e sinais de
hiperinsuflagdo pulmonar.

bradicardia seguida de paragem cardiaca, que ndo res-
pondeu as manobras de reanimagao.

A autbpsia revelou pneumonia bilateral abcedada,
com formagdo de pneumatocelos e destrui¢do de quase
todo o parénquima pulmonar. Ligeiro aumento de volu-
me dos ganglios linfdticos mediastinicos. Timo dificil-
mente individualizavel. Figado de estase sanguinea.
Pequena ascite.

O exame bacteriologico de fragmento de pulméo pds-
mortem foi positivo para Legionella pneumophila em
exame directo (imunofluorescéncia) e cultural. A serolo-
gia para L. pneumophila foi positiva (Titulo >1:1024).

DISCUSSAO

Este caso de pneumonia teve uma evolugdo particular-
mente agressiva e o diagnoéstico etiologico foi dificil de
estabelecer. Perante uma crianga que, em apirexia e sem
evidéncia laboratorial de infecgdo bacteriana, desenvolve
um quadro de pneumonia bilateral grave, apds 5 dias de
internamento em meio hospitalar, com insuficiéncia res-
piratdria, ¢ de admitir que se possa tratar de infec¢do
nosocomial. Mais frequentemente os doentes nédo ventila-
dos infectam-se com virus (respiratorio sincicial, influen-
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za, adenovirus), mas a infecgio bacteriana (estafilococos,
Streptococcus pneumoniae ou gram negativos) também
pode ocorrer, sobretudo na sequéncia de uma infecgdo
viral. A infecgfio por Pneumocystis carinii ou por fungos
¢ menos provavel em doentes imunocompetentes e a
infecgdo por L. pneumophila ¢ uma raridade entre nds.

No caso deste doente a evolugdo laboratorial (PCR
muito elevada, leucocitose com neutrofilia) favorecia
uma etiologia bacteriana e o compromisso sistémico
parecia apontar para um quadro de sépsis ou de um agen-
te que cursasse habitualmente com compromisso hepati-
co e renal. O estafilococo ou um gram negativo poderiam
dar um quadro clinico e radiologico semelhante ao des-
crito e a orientacdo terapéutica inicial foi nesse sentido.

O diagnéstico de pneumonia por L. pneumophila deve
ser considerado em todas as situagdes de pneumonia
nosocomial (a incidéncia nestes casos pode atingir os
30%)!0 e também no doente com pneumonia adquirida
na comunidade, que ndo melhora com os antibidticos
habituais (principalmente se j4 estiver com uma cobertu-
ra antibidtica que inclua gram+ e gram-) e com maijor
acuidade se for um doente imunossuprimido, ou se exis-
tir concomitantemente encefalopatia, diarreia ou lesdo
renal. O diagnéstico diferencial deve também ser feito
com todas as outras pneumonias atipicas e virais e, neste
caso, a historia de infecgdo respiratéria alta anterior
apontava mais para uma etiologia por Mycoplasma pneu-
moniae ou viral, do que por L. pneumophila.

A auséncia de melhoria do quadro infeccioso ap6s 3
dias de terapéutica na nossa unidade levou-nos a iniciar
cobertura para P. carinii, M. pneumoniae € para L.
pneumophila.

A doenga dos Legionarios pode cursar com um envol-
vimento sistémico semelhante ao observado nesta crian-
¢a. O periodo de incubagdo ¢ de 2 a 10 dias, o que estava
de acordo com a evolugiio deste doente desde o inicio
das queixas respiratorias. Caracteriza-se por um quadro
febril, com manifestagdes gastrointestinais € neurologi-
cas. O quadro clinico com febre alta, vomitos, diarreia
aquosa sem sangue nem Mmuco ocorre em aproximada-
mente metade dos doentes nos primeiros 3-4 dias de
doenga!.

Esta descrita leucocitose com neutrofilia e hiponatré-
mia na maioria dos casos. Em 40% dos doentes surgem
alteracdes discretas das provas de fungdo hepatica'l.
Embora nalguns casos esteja descrita albuminuria, hema-
turia microscopica e piuria, neste doente apenas se verifi-
cou hematiiria microscopica nos primeiros dias de doen-
ca, que desapareceu ao fim de trés dias.

O aspecto radiolégico habitual é o de um infiltrado
broncopneuménico com hipotransparéncias arredondadas
e de limites mal definidos, ou o de uma pneumonia lobar.
Na situa¢des mais graves o aspecto é de consolidagdo
bilateral. Raramente, ha evolugdo para cavitagdo, como
aconteceu neste caso'2.

O diagnéstico é baseado em culturas, coloragdes espe-
cificas e em testes serologicos. A L. pneumophila € um
bacilo gram negativo, que ndo cresce nos meios de cultu-
ra habituais. Pode ser isolada a partir de aspirados tra-
queais, liquido pleural ou biopsia pulmonar cultivados
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em meio de BCYE agar. A técnica de imunofiuorescén-
cia directa da expectoragdo ou do aspirado traqueal € um
método rapido e com alta especificidade no diagndstico
de infecgio por L. pneumophila, ao contrario do classico
Gram que ndo identifica, por si s6, este agente'’. No
entanto, a sensibilidade do método ¢ baixa. O diagndsti-
co serologico estabelece-se se existir uma subida de 4
vezes o titulo inicial para 1:128 ou um titulo isolado
superior a 1:256, simultdneo com doenga compativel'>.
Contudo, em areas endémicas, em metade dos casos ndo
se observa subida dos titulos.

O aspecto macroscopico é o de uma broncopneumonia
nodular que tende a tornar-se confluente. Numa minoria
de casos, tardiamente no curso da doenga, pode surgir
necrose das paredes alveolares e abcessos microscopicos.
Ocasionalmente, surgem abcessos macroscopicos em
pneumonias extensas e fatais¥O exame histolégico de pul-
mio duas semanas apés o inicio da doenga mostra fibrose
intraalveolar e intersticial, de gravidade variavel'®.

In vitro a eritromicina e a rifampicina sdo os agentes
mais activos contra a L. pneumophila. Os aminoglicosi-
dos também eficazes in vitro, ndo t€m qualquer acgéo in
vivo, provavelmente dada a localizagéo intracelular da
bactéria e a incapacidade destes penetrarem nas células.
A terapéutica é feita preferencialmente com eritromicina
(50mg/Kg/dia e.v. de 6/6h) ou um dos novos macrolidos
nas doses habituais e deve ser mantida durante 2 a 3
semanas’!%!6. Em situagdes de resposta insatisfatoria a
eritromicina, ou em doente imunossuprimido, associa-se
a rifampicina'®. As quinolonas sio eficazes contra a L.
pneumophila embora o seu uso em pediatria esteja bas-
tante limitado!®!”.

A melhoria clinica ocorre mais precocemente do que a
melhoria radiologica, que pode ser muito tardia (meses)!2.

A mortalidade da doenga é menor nos casos com infec-
¢do adquirida na comunidade do que nas infecgdes noso-
comiais e depende muito do estado imunitario anterior
do doente, podendo ser superior a 60% dos doentes &1,
Para além de formas de DL com alta mortalidade existem
casos benignos e, inclusivamente, casos de seroconver-
sdo assintomatica.

O facto de esta crianga ter tido uma infecgdo recente a
CMV podera ter condicionado uma imunodeficiéncia
transitoria que tenha facilitado ndo sé a sobreinfecgéo
por L. pneumophila, mas também a gravidade desta
infecgdo.

Em conclusfo, este doente veio a falecer na sequéncia
de pneumonia bilateral por L. pneumophila ndo controla-
da apesar da antibioterapia efectuada. A evolugdo desfa-
voravel com grande destruigdo do parénquima pulmonar,
condicionou negativamente a eficacia da ventilagio.

O diagnéstico de DL deve ser considerado em todos os
doentes com pneumonia grave que nio melhoram com a
terapéutica habitual, devendo iniciar-se precocemente tera-
péutica com eritromicina?®. Em caso de doenga subjacen-
te, de pneumonia nosocomial ou se existe compromisso
imunolégico deve ponderar-se esta terapéutica desde o pri-
meiro dia e, se se isola o agente, ou na auséncia de melho-
ria clinica, est indicada a associacsio da rifampicina 2!,

Como sucede na maioria das situagdes, a prevencdo é a
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melhor atitude. Ndo se prevé a curto prazo a existéncia
de uma vacina??. O aquecimento e descarga dos sistemas
de distribui¢do de dgua ou a sua hiperclorinagdo ¢ reali-
zavel e tem resultados comprovados na prevengido da

doenga®?, A administragio de aerossdis deve ser sempre

realizada utilizando solutos estéreis?*.
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