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Resumo S&o descritos os primeiros casos de meningite por Listeria monocytogenes
comprovados bacteriologicamente, em pacientes do Distrito Federal. Alguns comentéarios
foram realizados com base nos achados laboratoriais, assim como, sobre certas
peculiaridades clinico-epidemiol6gicas da listeriose humana.
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Abstract It has been shown the role of Listeria monocytogenes as a etiological agent identified
by bacteriological analysis among cases of human meningitis in Distrito Federal, Brazil.
Laboratorial characteristics and some clinical and epidemiological aspects are reported.
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A listeriose humana é uma doenca de
distribuicdo cosmopolita envolvendo, principalmente,
recém-natos, idosos e pacientes imunodeprimidos,
embora registram-se casos em individuos
imunocompetentes. As manifestagdes clinicas
com cursos agudo, subagudo e crénico,
apresentam extraordinério polimorfismo. Tal fato
resulta da localizagéo da Listeria monocytogenes
em inlmeros sitios anatdmicos do hospedeiro,
mas, sendo a meningite e a septicemia, as
formas comumente relatadas em todos os
grupos etarios7 1219,

No caso do comprometimento ao nivel do
sistema nervoso central, do ponto de vista
clinico, enfatiza-se que é indistinguivel das outras
meningites ou meningo-encefalites bacterianas
agudas3 9.

Em nosso meio as referéncias sobre o
isolamento e identificacdao de Listeria
monocytogenes de processos ou de espécimes
clinicos, ainda sédo muito exiguas, salientando-
se inclusive que na maioria das regiées do pais,
ndo se tem o registro da deteccdo desta
bactéria246 111722, Baseados nestas premissas,
focaliza-se no presente trabalho o acontecimento
de Listeria em casos de meningite, no Distrito
Federal.

MATERIAL E METODOS

No periodo de fevereiro a junho de 1989, o
Instituto de Saude do Distrito Federal (ISDF),
Brasilia, recebeu trés espécimes de liquido
cefalorraquidiano (LCR), com o diagndstico clinico
firmado como meningite bacteriana.

Acompanhando o material clinico, algumas
informagbes foram coligidas dos prontuérios,
como pode ser observado na Tabela 1.

No estudo citoquimico, foram realizados
0S seguintes procedimentos: contagem e

determinacdo da celularidade total, utilizando-
se a cdmara de Funchs-Rosenthal e a contagem
especifica das células do sedimento através de
esfregacos corados pelo método de Leishman13,

O exame bioquimico se concentrou nas
determinag¢fes da proteina total e glicose,
seguindo as especificagbes das normas
técnicas do Ministério da Saude?20.

A conduta bacterioldgica obedeceu a
orientacdo do ISDF, sendo os fluidos
cefalorraquidianos semeados, imediatamente
apos a pungédo, em tubos contendo agar chocolate
(Agar Mueller-Hinton acrescido de 10% de sangue
desfibrinado de carneiro e aquecido) e incubados
a 37°C por 24h em jarra com tensao de COo.

A partir do crescimento, efetuou-se
a bacterioscopia pelo método de Gram, a
verificacdo da hemdlise em agar sangue de
carneiroob a prova de CAMP com
Staphylococcus aureus e Rhodococcus equi,
os testes de fermentacdo da glicose, manita,
L-ramnose, D-xilose e a-metil-D-
manosideo, motilidade a temperatura ambiente,
pesquisa da catalase e redugdo de nitrato a
nitrito18.

Em complemento a caracterizacéo fenotipica
do género Listeria e indicativos para a espécie
L. monocytogenes, foram analisadas a estrutura
antigénica para a identificacdo do sorovar2l, a
patogenicidade in vivo através da prova de
Anton?, a suscetibilidade dos antimicrobianos
pela técnica da difusédo por discosl 16 assim
como, a pesquisa de antibiéticos no liquorl3 20,

RESULTADOS

A principio, alguns outros detalhes de
natureza clinica néo referidos na Tabela 1,
merecem ser apontados. Assim, no pequeno
histérico de cada paciente, registrou-se em

Tabela 1 - Caracteristicas demogréficas e alguns outros aspectos dos trés casos de listeriose.

Caso Hospital Registro Internagdo Idade Sexo Duragéo da doenca Evolucéo Procedéncia
(més/ano) (ano/dia) (dia)

1 HRAS* 050181-2 02/89 8a F 24 alta Ceilandia

2 HRT** 140854-2 03/89 35a F 35 6bito Ceilandia

3 HRAS - 06/89 10d M 29 alta Brasilia

*Hospital Regional da Asa Sul, Brasilia; **Hospital Regional de Taguatinga, DF.

todos a febre e excetuando-se o recém-nato
(caso 3), os demais apresentaram um quadro
com convulsdo, cefaléia e vomitos. Ja a rigidez
de nuca e anorexia foram observados apenas
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no recém nascido (caso 3). Salienta-se que a
paciente (caso 2) era portadora de Lupus
eritematoso sistémico, também possuidora de
Ulcera de stress, provavelmente pelo uso de



corticoides e tendo sido internada um més antes,
em decorréncia de uma pneumonia bacteriana
(sem esclarecimento etioldgico). Esta paciente
evoluiu para o 6bito. Apenas no caso 1, anotou-
se um processo diarréico anterior e recente,
mas sem especificagdo do agente.

Os dados obtidos na citometria e na
bioguimica dos LCR estdo representados na
Tabela 2. Salienta-se que a bacterioscopia de
Gram efetuada nesses materiais foi negativa,
inclusive na segunda amostra colhida do caso
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2, ap6s uma semana de doenca.

Os cultivos dos espécimes revelaram a
presenca de bastonetes gram positivos, sem
inclus@es citoplasmaticas, que foram caracterizados
fenotipicamente como Listeria monocytogenes
pelas seguintes particularidades: mobilidade tipica
a temperatura ambiente (25 a 28°C), catalase
positiva, reducao de nitrato a nitrito negativa,
hemdlise total no agar sangue e confirmado na
prova de CAMP, apenas com Staphylococcus
aureus, producao de acidos sem gas em glicose,

Tabela 2 - Andlise citoquimica dos liquidos cefalorraquidianos (LCR) dos trés pacientes acometidos de listeriose.

Caso
LCR 1 2 3
Aspecto turvo turvo turvo
Células/mm3 502 680 835
Neutrdfilos (%) 60 66 48
Linfécitos (%) 40 34 52
Glicose (mg/dl) 10 59 30
Proteinas (mg/dl) 80 269 100

L-ramnose, a-metil-D-manosideo e negativa em
manitol e D-xilose.

Todas as amostras evidenciaram a
ceratoconjuntivite nas cobaias inoculadas (Anton
positiva) e na identificagéo sorologica nos casos

1 e 3, foi reconhecido o sorovar 4b e as duas
amostras do caso 2, foram caracterizadas como
sorotipo 1/2a.

Quanto ao antibiograma, as amostras
apresentaram o perfil langado na Tabela 3.

Tabela 3 - Suscetibilidade in vitro aos antimicrobianos das amostras de Listeria monocytogenes.

Caso/amostra
Antimicrobiano 1 (Lgp)* 2 (L1j2a)* 3 (Lap)*
Ampicilina S** S S
Cefalotina R*** S S
Cefoxitina R R R
Cefotaxima R R R
Cloranfenicol S S S
Eritromicina S S S
Gentamicina S S S
Oxacilina R R R
Penicilina S S R
Sulfa + trimetoprim R R R
Tetraciclina R S S
Vancomicina S S S
* Sorovares; ** Sensivel; *** Resistente
DISCUSSAO

Finalmente, destaca-se que nos LCR néo foi
verificada a presenca de agentes antibacterianos,
no caso, limitado aos antibiéticos.

As manifesta¢gdes clinicas comumente
associadas a listeriose humana estao
representadas pela meningite, septicemia,
granulomatose séptica, além de outras formas
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em que é possivel aduzir como causa primaria
a deficiéncia de resisténcia orgéanica,
exemplificando-se a doenca de Hodgkin,
neoplasias, colagenoses, lupus eritematoso,
leucemias, mielomas e transplante de o6rgéos.
Por vezes, o problema esta condicionado a uma
infeccéo tolerada ou inaparente, em que a
bactéria é carreada no trato intestinal, sem
exteriorizar sinais clinicos12 19,

Curiosamente, a L. monocytogenes, apesar
da larga disseminagdo em natureza, tem uma
casuistica no homem, considerada esporadica.
Talvez, esta exiguidade de casos comprovados
bacteriologicamente, decorre de um conceito
muito arraigado nos laboratérios clinicos de
considerar qualquer bastonete gram positivo
como contaminante, recebendo a identificagdo
genérica de difteréide?.

Tomando por base a analise dos casos,
observa-se que, laboratorialmente, aqueles
parametros ditos inespecificos do LCR, como
as contagens global e diferencial, os teores de
glicose e da proteina, foram Uteis na presungéo
da natureza bacteriana das meningites. Assim,
na Tabela 2, ficou evidente a pleiocitose, com
predominio dos neutrdéfilos (casos 1 e 2) e com
a inversdao do maior nimero de células
linfocitarias no caso 3, talvez em decorrénciada
colheita mais tardia do LCR (4° ou 5° dia de
doenca). A hipoglicorraquia (< 40mg/dl)
e proteina elevada (> 100mg/dl), embora com
resultados conflitantes, predominaram.

Todos esses dados da andlise citoquimica
ndo devem ser interpretados como absolutos,
uma vez que modelos atipicos podem ocorrer
em 10% dos casos na fase inicial das meningites
bacterianas. Segundo Greenlee5, a suspei¢édo
clinica prevalece na decisdo de instituir,
imediatamente, a terapéutica.

Quanto ao aspecto bacteriol6gico, destaca-
se em principio o problema da auséncia de se
visualizar o microrganismo nos esfregacos de
LCR corados pelo Gram, tal como Takeuchi e
cols22 e Esper e cols4 ja tinham descrito. Por
sinal, estes autores s6 obtiveram resultados
mais satisfatorios, apos a incubagdo dos LCR a

baixa temperatura (4-10°C) por alguns dias. Alias,
esta faceta da Listeria no liquido cefalorraquidiano,
também se tem na maioria dos cultivos primarios,
razao pela qual, indica-se o crio-enriguecimento.

Em relagdo aos sorovares, estes se coadunam,
perfeitamente, com achados anteriores?, com a
predominancia do sorotipo 4b. Também, o perfil
de suscetibilidade aos antimicrobianos (Tabela
3) se compatibiliza com os dados referidos na
literatura3 4 89,

Salienta-se que o antibiético de elei¢cao para
o tratamento da listeriose € a ampicilina, que
guando associada a gentamicina tem uma
resolucdo acentuadamente maiorl4. Ainda
no terreno de confrontar com os dados de
investigacdes anteriores4 8 14, coaduna-se o
presente resultado com as sensibilidades a
eritromicina, tetraciclina, cloranfenicol e a
resisténcia as cefalosporinas de terceira geracéao,
como a cefotaxima e cefoxitina.

E interessante destacar no campo da
terapéutica, as observag8es de Cherubin e
cols3 nos casos de meningites tratadas com
cloranfenicol associado ou ndo a uma penicilina,
com capacidade de penetragdo no sistema
nervoso central. Verificaram, paradoxalmente as
provas in vitro um elevado indice de
mortalidade nesses pacientes. Alerta-se que
alguns autores, destacando-se Iwarson e Larsson?,
recomendam o cotrimoxazol no tratamento da
meningite por Listeria, que nas nossas amostras
se apresentaram como resistentes, embora em
observacdo anterior8, 92% das listérias foram
sensiveis a associagdo sulfa-trimetoprim.

Do ponto de vista epidemioldgico, as
informacdes obtidas foram muito limitadas,
impossibilitando qualquer hip6tese sobre os
acontecimentos. Nao ha relato da presenca de
animais domésticos ou silvestres nos domicilios
dos pacientes, assim como, nenhuma pesquisa
foi efetuada na parturiente, que pudesse
relacionar a presenca de Listeria no canal
cervical e/ou vaginal, com o aparecimento da
doenca no recém-nato. Provavelmente, este
caso pode ser definido segundo Monnetl5 e
Larsson10, como uma forma tardia, cujos sinais
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