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RESUMO

O tifo murino ou endémico é uma doenga infecciosa de distribuico universal, de baixa
prevaléncia nos pafses desenvolvidos, mas seguramente subdiagnosticada. A relativa benig-
nidade e semelhanga do quadro clinico com outras doengas infecciosas, a possivel discrigio da
cadeia epidemiolégica e o esquecimento da sua existéncia, dificultam o diagnéstico. Os autores
descrevem um caso clinico cuja apresentagdo e evolugio ilustram bem a necessidade de se estar
alertado para a possibilidade desta entidade nosolégica.

I SUMMARY
Murine Typhus in Portugal

Murine typhus or endemic typhus is a wide spread infectious disease, with a low prevalence
in developed countries, but surely underdiagnosed. Its relative benignity, the similarity to other
infectious diseases and the discretion of its epidemiologic chain, as well as the usual unexpect-
edness of its existence, makes its diagnosis more difficult. The clinical presentation and evolu-

tion of this case illustrate the neccessity of being aware of this nosological entity.

INTRODUCAO

A familia das Ricketssiacea é constituida por pequenas
bactérias de forma bacilar, obrigatoriamente intracelu-
lares. Existem na natureza em reservatérios animais e
sdo transmitidas a0 homem por artrépodes vectores.

Diferentes em muitas das suas caracteristicas (dis-
tribuigdo geografica e sazonal, epidemiologia e pato-
genicidade), partilham entre si aspectos genéticos e
imunolégicos, donde a semelhanca dos mecanismos
fisiopatoldgicos e manifesta¢Ges clinicas.

A marca fisiopatoldgica das Rickettsias sdo as lesdes
de vasculite e perivasculite induzidas pela proliferagio
bacteriana nas células endoteliais dos pequenos vasos,
alvo preferencial destes agentes. A formacio de
microtrombos leva a fendmenos isquémicos que podem
ocorrer em qualquer localizacéo, sendo os 6rgios prefer-
encialmente envolvidos: pele, cérebro, misculo cardiaco
e esquelético, pulmio, rim e tracto gastrointestinal. Em
casos com envolvimento vascular extenso pode haver
trombocitopénia grave, coagulopatia de consumo,
hipotensdo e choque, azotémia pre-renal, gangrena das
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extremidades e atingimento grave do SNC.

O quadro clinico é pleomérfico, variando a grayidade
conforme o agente implicado. Assim, a febre das
Montanhas Rochosas (R. rickettsii) e o tifo epidémico
(R. prowazekii) sdo geralmente responséveis por quadrdg
graves, com mortalidade significativa (30 a 60%) quan-
do nio tratados, enquanto o tifo endémico (R. ryphi) da
habitualmente quadros mais benignos, autolimitados e
com taxas de mortalidade baixas (< 5%), mesmo sem
terapéutica.

CASO CLINICO

Um homem negro de 45 anos, empregado de
escritdrio, foi admitido no nosso Servigo a 16-11-94 por
sindrome febril associado a cefaleias, mialgias, icterfcia
e coldria.

Natural de Angola mas residente na Europa hd 29 anos,
negava deslocagdes a Africa desde essa altura.

Aparentemente sauddvel até 4 dias antes do interna-
mento, altura em que referia inicio sibito de febre alta,
calafrio, cefaleias, mialgias, anorexia e astenia. Dois dias
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depois, coloragdo ictérica das esclerdticas, coluria, dor
pleuritica na base do hemitérax esquerdo e dor nas plan-
tas dos pés, quadro associado a quebra acentuada do
estado geral pelo que recorreu ao Servigo de Urgéncia
tendo sido internado.

Negava o aparecimento de lesbes cutineas ou das
mucosas, bem como queixas referentes aos outros apare-
lhos ¢ sistemas. Sem habitos tabdgicos € com consumo
de 4lcool negligencidvel, negava igualmente habitos
medicamentosos ou outras toxicodependéncias.

A histéria epidemiol6gica era aparentemente negativa:
vivia em habitagio com saneamento bdsico, embora em
bairro degradado; negava viagens recentes, ingestdo de
dgua ou alimentos suspeitos, contacto com animais
nomeadamente roedores e ndo notara a presenga de pul-
gas, piolhos ou carragas no local de residéncia ou de tra-
balho. Nio parecia pertencer a grupo de risco para
infecgdo HIV.

A entrada estava prostrado, mas orientado e colaborante,
com PA-100/50 mm Hg, FC-92/min, pulsos periféricos
pouco amplos; febril (temp. ax. 39,5°C), ictérico, desidrata-
do e em oligoantiria. Ndo tinha lesoes cutineas nem adeno-
megalias. O exame cardiopulmonar era normal, & excepgao
de discretos fervores subcrepitantes na base esquerda.
Hepatomegilia de cerca de 3 cm, ligeiramente dolorosa a
palpag?o, sem dor 2 percussdo sobre o hipocondrio direito.
Edema dos tornozelos e pés, sem alteragdio dos pulsos € da
temperatura locais. O exame neurolégico era normal.

Dos exames complementares de diagnéstico desta-
cavam-se uma anemia moderada normocitica e
normocrémica (Hgb-10,4 gr/dl), leucocitose neutréfila
da ordem dos 17000, trombaocitopénia (30000 plaquetas)
e VS de 75; retengdio azotada, padrdo de rabdomidlise e
citélise hepética moderada.

A teleradiografia de térax mostrava apenas opacifi-
cagdo do seio costo-frénico esquerdo e o ECG revelava
extrassistolia supraventricular esporadica. Perante este
quadro febril agudo com envolvimento multissistémico e
repercussdo grave sobre o estado geral, admitiu-se a etio-
logia infecciosa como mais provavel. Na auséncia de
epidemiologia evocadora de qualquer dos agentes habi-
tuais, iniciou terap&utica com penicilina presumindo-se,
embora por critério discutivel, o diagnéstico de Leptos-
pirose.

A evolugdo na 1* semana foi no sentido do agrava-
mento: manteve temperaturas da ordem dos 40°C, acen-
tuou-se a anemia, instalon-se uma pneumonia bilateral
com derrame (fig.1), e ao 3° dia, isquémia dos dedos dos
pés com dreas de necrose (fig.2). A pesquisa de plasmo-
dio, Widal, Huddleson, Weil-Felix, monotest, serologia
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Fig. 2 - Isquémia grave dos dedos dos pés.

para hepatite B e C, Mantoux e pesquisas de BAAR
foram negativas, bem como serologias repetidas para
HIV 1 e 2 e Ag. p24; CD4 normais.

No inicio da 2* semana chegaram-nos 0s seguintes
resultados: uma tinica hemocultura (das vdrias reali-
zadas), positiva para Klebsiella pneumoniae; ecocardio-
grama com vegetagdo séssil no folheto anterior da vélvu-
la mitral (fig.3); exames de imagem do figado revelando

| gl . PR A . 1 PRy PR | NN - . [
Fig. 3 - Ecocardiograma: vegetagdo séssil no folheto anterior da
valvula mitral.
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volumosa massa necrosada no lobo direito, com algumas
caracteristicas sugestivas de processo infeccioso (abces-
so ?), ndo sendo possivel excluir a hipétese de neoplasia
primitiva ou secunddria (figs. 4, 5, 6).

do.

Fig. 6 - RMN: volumosa massa necrosada no lobo direito do figado.

Impunha-se-nos o diagndstico de endocardite a Gram
negativo, apesar das reservas suscitadas por se tratar
duma vdlvula sd em individuo imunocompetente.
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Iniciou-se terapéutica com ceftazidima e gentamicina
(segundo antibiograma), a que ao 4° dia se associou o
metronidazol por se admitir infecgdo mista (anaerébios)
de possivel abcesso hepdtico.

A partir dessa altura assistiu-se a evolucdo favoravel
do quadro clinico e laboratorial: & defervescéncia da
febre associou-se recuperacdo progressiva do estado
geral e do apetite, melhoria da pneumonia e da isquémia
dos dedos, regressao rapida da massa hepética e mais
gradual da vegetacdio cardiaca, a par da normalizagdo
progressiva dos pardmetros laboratoriais. Entretanto, as
serologias para leptospira, legionella, febre Q, amebiase,
borrélia e a repeticdo do Weil-Félix foram negativos,
bem como o estudo para conectivites.

Ao fim da 3* semana, estando o doente ja em fase de
convalescenga, chegou-nos do Centro de Estudos de
Veqtores e Doencgas Infecciosas (CEVDI-INSA) a 1°
serologia suspeita para Rickettsia typhi. As 2* (12.1.95) e
3% (24.3.95) titulagdes, realizadas também pelo método
de imunofluorescéncia revelaram valores de Ig. total de
1:520, compativeis com infeccio recente.

A descoberta deste caso de tifo murino foi possivel
porque, por rotina, no CEVDI-INSA, os soros recebidos
para diagndstico de rickettsioses sfio testados contra os
trés antigénios passiveis de existir entre nés: Fhrlichia
chaffensis; R. conorii e R. typhi. Os soros foram envia-
dos para o CDC-Atlanta que confirmou o diagndstico.

DISCUSSAO

Este resultado inequivoco levou-nos a reavaliagio de
todo o quadro clinico, com base em pesquisa bibliografi-
ca, estudo que nos suscita as seguintes consideragses.

O tifo murino ou endémico, provocado pela R. typhi ou
mooseri pertence ao grupo tifico das rickettsioses do
qual faz também parte o tifo epidémico (R. prowazeki).
Ao contrédrio desta, que surge por surtos em condigdes
higiénicas deficitrias, favoraveis 4 propagacdo do pio-
lho (campos de refugiados, quartéis, instituigdes prisio-
nais), a R. mooseri surge de forma esporadica onde quer
que haja o reservatdrio (rato) e o vector (pulga do rato -
Xenopsylla cheopis). Na proximidade de celeiros,
armazéns de alimentos, instalagdes portudrias ou quais-
quer recintos infestados por ratos, é possivel a sua pre-
senga.

A pulga infecta-se ao picar o rato e excreta fezes con-
taminadas por rickettsias, que penetram o organismo
humano através de escoriagdes da pele, incluindo lesdes
de coceira, por contacto directo com as mucosas (con-
juntivas oculares) ou por inalagio de poeiras ou aerosois
nelas originados. Apds um periodo de incubagio de 8 a
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16 dias (média 10), instala-se um quadro dominado por
febre alta remitente, cefaleias e mialgias; o envolvimen-
to do SNC pode ir desde a letargia e obnubilagio até ao
delirio, convulsdes, quadros de meningoencefalite, coma
e atingimento de pares cranianos. O exantema, elemento
importante no diagnéstico, pode ser exuberante ou frus-
tre ou mesmo estar ausente. O atingimento pulmonar
(desde a pneumonite até 2 pneumonia intersticial) pode
surgir logo no inicio quando a doenga é adquirida por via
inalatéria, evocando por vezes um sindrome gripal. Este
facto, associado & auséncia de exantema, faz com que a
doenga seja subdiagnosticada, o que pode afectar adver-
samente o prognéstico. Virios outros 6rgdos podem ser
atingidos, sendo frequentes a miocardite com pertur-
bagdes de ritmo e insuficiéncia cardiaca, a insuficiéncia
renal por azotémia pré-renal ou por rabdomidlise, os
fenémenos isquémicos periféricos de extensdo varidvel
(exantema petequial, pdrpura e gangrena); microenfartes
no tubo digestivo podem simular quadros abdominais
cirdrgicos; mais raramente ocorrem no pancreas € figado
focos de necrose que podem predispér a infecgdo
secunddria.!

O quadro descrito é comum as duas estirpes do grupo,
sendo geralmente de maior gravidade no tifo epidémico
ou exantematico. O diagnéstico assenta na epidemiolo-
gia e na clinica, e é confirmado pela serologia. Como as
duas primeiras sdo muitas vezes pouco sugestivas € a
serologia ndo estd disponivel antes da 2* semana apés o
inicio dos sintomas, o diagnéstico pressupde um alto
grau de suspeigéo.

Apesar da considerdvel morbilidade, todas as formas
do grupo tifico sdo eminentemente curdveis. Os
antibidticos de escolha sdo as tetraciclinas e o cloran-
fenicol. A resposta a terapéutica é rdpida, devendo esta
ser mantida até 5 dias apds o desaparecimento da febre.

Outros factores que influenciam desfavoravelmente o
prognéstico sio a idade acima dos 60 anos, a raga negra
e a deficiéncia de G6PD.

No caso clinico presente destacam-se alguns aspectos
que poderdo aparecer como menos menos habituais no
tifo endémico: a epidemiologia negativa, a auséncia de
exantema, a gravidade do quadro e o envolvimento de
6rgdos raramente afectados. A esse respeito cumpre-nos
realgar alguns dados colhidos da bibliografia pesquisada.

Embora ndo apercebidos pelo doente, a conjugacdo
dos factores epidemiol6gicos ndo seria dificil no bairro
degradado em que vivia. Numa série de 200 casos docu-
mentados no Texas, apenas 26% dos doentes referiam
contacto com pulgas e s6 29% admitiam a presenca de
ratos23:45. As lesdes cutdneas estdo ausentes em cerca

84

de 50% dos casos de tifo murino’. Neste doente ndo nos
custa até admitir que possam ter sido t4o ligeiras que pas-
sassem despercebidas na pele negra. O factor récico e a
deficiéncia de G6PD, posteriormente documentada,
terfio influenciado a gravidade do quadro. Porém, mesmo
na auséncia destes factores, encontramos referéncia a
quadros graves e até fatais de tifo endémico com falén-
cia de multiérgdos®, dos quais nos permitimos destacar
um recente, em doente oriundo de Espanha’. Descritos
também casos com envolvimento hepiético e das vias bi-
liares, endocardites com hemoculturas negativas®-2, peri-
cardite!0, quadros de pseudo-oclusdo intestinalll, casos
complicados com embolismo pulmonar!2, Sdo estes
exemplos elucidativos da variedade de complicagGes
possiveis no tifo endémico.

Finalmente, em relagio 4 terapéutica, estudos in vitro e
in vivo, revelam sensibilidade das rickettsias a vdrios
antibiéticos: penicilina, eritromicina e josamicina,
rifampicina, vancomicina e novas quinolonas, particular-
mente ciprofloxacina, pefloxacina e ofloxacinal314,
alternativas terapéuticas para criangas e gravidas. Nao
encontramos referéncias a sensibilidade as cefalospori-
nas, aminoglicosideos ou metronidazol. Apesar de nao
ser dificil aceitar alguma sensibilidade aos farmacos
administrados, basta-nos admitir a hipdtese de cura
espontinea, de acordo com a histéria natural do tifo
endémico.

Parece-nos este caso paradigmaético de uma entidade
clinica frequente em Portugal até ha cerca de 50 anos!5,
que sendo hoje rara, ndo deixa de ser uma das ricketsio-
ses mais prevalentes em todo o mundo, seguramente sub-
diagnosticada.

Para terminar citamos um titulo que nos parece, a este
propésito, profundamente esclarecedor: Murino typhus:
forgotten but not gone.16
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