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INTRODUCAO

Em 1987, Cone Descreve pela
primeira vez na literatura dois casos de
pacientes que apresentavam celulite
estreptococica por Streptococcus do grupo
A, com apresentacodes clinicas semelhantes
a sindrome do choque toxico causado pelo
Sthaphylococcus aureus. Dois anos depois,
Stevens, em 1990, relata uma série de 20
pacientes que tiveram infec¢bes, as quais
foram confirmadas com identificagdo do
estreptococo do grupo A. Streptococcus
pyogenes, ou estreptococos do grupo A

beta-hemolitico (GAS), séo bactérias gram-
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positivas que causam uma ampla série de
infeccbes. S@o encontradas normalmente
na garganta e na pele das pessoas
saudaveis, sem causar nenhuma doenca.
Ocasionalmente, essas bactérias
podem causar faringite estreptocécica e/
ou infecgdes cutaneas, como celulite e
escarlatina. Entretanto, podem causar
quadros mais graves, de modo que se
apresentam como uma infecg¢éo invasiva
por estreptococos do grupo A, como fasciite
necrosante, artrite séptica, sindrome do
choque téxico, entre outras. Ademais, em
apresentacdes raras, pode desenvolver
a Sindrome de Extravasamento Capilar
Sistémico, ou também conhecida como
Doenca de Clarkson. Na qual, o paciente
manifesta-se com quadro de hipotenséo,
hipoalbuminemia e hemoconcentracgéo,
que ocorrem devido a uma extensdo da
lesdo endotelial e perda de plasma e

proteinas para o compartimento intersticial.
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OBJETIVO

Descrever um caso clinico de um paciente com Sindrome do Choque Toxico
Estreptococico, que evoluiu com Sindrome Do Extravasamento Capilar Sistémico, e sua
importancia no diagnoéstico precoce com terapéutica imediata, a fim de obtermos melhores
desfechos clinicos.

METODO

O presente trabalho utiliza-se de um relato de caso clinico, descritivo, baseado na
histéria clinica e prontuario do paciente. Ademais, o relato fundamenta-se em uma revisao
bibliografica do tema nos principais bancos de dado, como PubMed, UpToDate, Scielo,
National Institute of Health (NIH),

RELATO DO CASO

Trata-se de um paciente de 35 anos, sexo masculino, procedente de Braganca
Paulista, em situacdo de vulnerabilidade social, encontrava-se previamente em regime
fechado, no momento sem moradia e com historia de tuberculose nao tratada. Foi admitido
pela equipe de cirurgia geral do Hospital Universitario Sdo Francisco (HUSF), em Braganca
Paulista. O paciente procurou o pronto socorro devido a uma queda de aproximadamente
um metro de altura, evoluindo com uma queixa de lombalgia progressiva, mialgia intensa,
prostracdo e febre ndo aferida ha 5 dias. Encontrava-se consciente, orientado, em regular
estado geral, emagrecido, sem necessidade de suporte ventilatério. Entretanto, em poucas
horas ap6s a admisséo, o paciente progrediu para uma piora do estado geral, apresentando-
se em estado de confusdo, obnubilado, hipotenso e com comprometimento hemodinamico.
Devido ao quadro, paciente evoluiu com rebaixamento de nivel de consciéncia, sendo
optado por intubagéo orotraqueal e ventilagdo mecéanica. Paciente evoluiu rapidamente,
com quadro de hipotensédo e taquicardia, com necessidade de expansédo volémica e
aumento progressivo das doses das drogas vasoativas. No exame fisico foram encontrados
hematomas na regido do dorso, porém sem mais alteragoes,

Na avaliacdo laboratorial encontramos acidose metaboélica com lactato aumentado
(146mg/dL), anemia normocitica e normocrémica (Hb: 12,5g/DI, HT 35,8%; VCM 88fL; HCM
30,7pg; RDW 12,6%), leucopenia com neutropenia e linfopenia (Leucocitos 2700 mm3;
neutréfilos 1890mm? e linfocitos de 567 mm?), uma proteina C reativa (PCR) aumentada
(284 mg/dL), indicadores de lesdo hepatica (TGO 505 U/L e TGP de 249 U/L). Paciente
estava andrico nas Ultimas 12 horas, com disfungéo renal (Creat 1,4 mg/dL, ureia de 87
mg/dL), hipoalbuminemia (1,2 g/dL de albumina). Mantendo uma presséao arterial média de
65 mmHg as custas de noradrenalina, vasopressina e adrenalina em doses otimizadas e
corticoterapia. Durante a investigacéo laboratorial, sorologias foram investigadas, sendo
realizado o diagnéstico de HIV (virus da imunodeficiéncia humana). Nos exames de
imagem, o Pocus beira leito revelou derrame pericardico e disfungéo do ventriculo direito. A
tomografia de coluna toracica revelou um edema dos musculos adiposos paravertebrais a
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direita e na tomografia da coluna lombar, areas sugestivas de hematomas intramusculares
a direita. Na tomografia de térax, havia imagens sugestivas de doenca granulomatosa,
sendo a principal hipétese tuberculose e derrame pleural a direita. Na tomografia abdominal
havia liquido que se estendia desde a regido peri-hepatica até a pelve e edema subcutaneo
no flanco e dorso a direita. Na presente internagéo, a pele da regiéo toracica do paciente
adquiriu tonalidade roxo-eritematosa, adquirindo carater endurecido, edemaciado, brilhante
e com aumento da temperatura. Evoluiu com a erupcao de vesiculas e com a formacéo de
bolhas, e consequentemente, gangrena cutanea.

Diante o quadro clinico do paciente, com histérico prévio de possiveis exposi¢des a
doencas oportunistas como tuberculose, em uma situag@o de vulnerabilidade social como
morador de rua e o possivel uso de drogas (ndo confirmado), além do trauma prévio, foi
aventado a hip6tese choque distributivo, como o choque séptico, SIRS. Além disso, o
cenario de um paciente, que mesmo em vigéncia de expansao volémica, encontrava-se mal
distribuido com perda de volume ao terceiro espago, foi aventada a possibilidade de Doenca
de Clarkson. Para corroborar nossa hipotese, o paciente apresentava hipoalbuminemia
(albumina sérica de 1,2). Esse dado né&o era condizente com o bidtipo fisico de paciente e
ndo havia historia prévia que justificasse essa perda de albumina, sendo de forma aguda.
Sendo assim, foi aventada a hip6tese de infecg¢ado invasiva pelo Streptococcus pyogenes
do Grupo A (GAS), causando o choque téxico e o extravasamento capilar, responsaveis
pela hipoalbuminemia, hemoconcentragdo e choque hipovolémico. Posteriormente, a
infeccéo pelo Streptococcus pyogenes do Grupo A (GAS) foi confirmada em hemoculturas
coletadas e positivas.

Eoe

Figura 1
Fonte: arquivo proprio.
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DISCUSSAO E RESULTADOS

Streptococcus pyogenes (GAS) é uma espécie aerbbia, coco, gram positiva, que
pertence ao género beta-hemolitico do grupo A de Lancefield. E comumente associada a
casos de faringite e infeccoes de pele ndo necrotizante, em alguns cenarios, principalmente
na presenca de fatores de risco, é responsavel por infecgbes invasivas, como infeccao
necrosante de tecidos moles, infeccdo associada a gravidez, bacteremia e infeccdes do
trato respiratério e em dois tercos dos casos, complica com Sindrome do Choque Toxico
Estreptocécico. Sua capacidade de desencadear quadros clinicos graves, é diretamente
associada aos seus diversos fatores de viruléncia, como a presenca das Proteinas M e
semelhantes a M em sua parede celular, responsaveis por facilitar a adeséo e invasao da
bactéria, essas proteinas impedem a opsonizacao da bactéria pelo componente 3 (C3) do
sistema complemento, de forma que impede a fagocitose do invasor. Ademais, a GAS é
capaz de sintetizar as exotoxinas Spe (streptoococcal pyrogenic exotoxins) A, C e G, que
atuam como superantigenos, ou seja, sdo capazes de estimular diretamente os receptores
MHC classe Il dos linfécitos T, independentemente da apresentacdo antigénica feita pelas
células apresentadoras de antigenos. Nesse contexto, a uma intensa produc¢éo de citocinas
pelos linfécitos ativados, como esse mecanismo é capaz de iniciar uma massiva proliferagéo
dos linfocitos T, o que desencadeia uma grande liberacao de citocinas, sobretudo os fatores
de necrose tumoral (TNF) alfa e beta, as interleucinas (IL)-1 e IL- 2 e interferon (IFN)-gama.

Secundaria a essa tempestade de citocinas inflamatérias, ocorre aumento da
permeabilidade capilar, leséo tecidual sistémica. Entre esses e outros fatores de viruléncia,
fazem da GAS uma importante bactéria em nosso meio. Por isso, em 2022 a Organizacéo
Pan-Americana da Saude liberou um Alerta epidemioldgico devido ao niUmero crescente
de doenca invasiva causada pelo estreptococo do grupo A. Dentre os fatores de risco
para o desenvolvimento de uma infecgdo invasiva pelo GAS encontramos traumas,
principalmente aqueles que resultam em hematomas ou distensdo muscular, uso crdnico
de anti-inflamatérios né@o esteroides (AINES), cirurgias recentes, infeccao pelo HIV, uso
de drogas intravenosas, pessoas em situa¢des de rua, estado pds-parto, queimadura
entre outros. Sua forma de infecg¢éo invasiva, na auséncia de choque, incluem a infeccéo
necrotizante de tecidos moles, infeccao associada a gravidez, bacteremia e pneumonia. A
infeccé@o necrotizante dos tecidos moles leva ao envolvimento da epiderme, derme tecido
subcutaneo, fascia e masculo.

Essas apresentacées podem complicar com o aparecimento da Sindrome do
Choque Toxico Estreptocécico. O qual é caracterizado por um intenso extravasamento
capilar e dano tecidual devido a presencga das toxinas estreptocécicas, que desencadeiam
um quadro de choque e faléncia de multiplos 6rgdos. E um cenario extremamente critico,
no qual o paciente pode apresentar hipotensdo severa, que persiste apesar de terapias
medicamentosas, taquicardia, febre, envolvimento de multiplos érgéos e sistemas, com
insuficiéncia renal, insuficiéncia hepatica, sindrome do desconforto respiratério agudo
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e coagulacéo intravascular disseminada. Alguns pacientes podem relatar dor no local
do trauma, que geralmente precede o edema localizado e o eritema local, que podem
evoluir com equimoses e descamacgao da pele e eventualmente, desenvolvem o quadro
de fasceite necrosante em um curto espago de tempo. No caso clinico relatado, de uma
doenca sistémica, sua evolugdo hiperaguda, do quadro hipotensivo, refratario as drogas
vasopressoras e, além da manifestacdo dermatoldgica, somada aos fatores de risco
marcantes para o desenvolvimento da Sindrome do choque toxico estreptococico, a
suspeita de se tratar de um quadro de infeccdo causada pelo estreptococo foi discutida.
Portanto, almejando um diagnéstico, hemoculturas foram solicitadas ap6s a internacéo do
paciente, as quais vieram a positivar para Streptococcus pyogenes do Grupo A (GAS).

A despeito do tratamento adequado para o caso, as lesbes cutdneas e o quadro
do paciente se intensificaram. O que levou a equipe a suspeitar da Sindrome de
Extravasamento Capilar, sendo causada por dois mecanismos distintos. Nesse paciente,
as lesdes dermatologicas causaram um gasto proteico intenso, predispondo o paciente a
hipoalbuminemia, como vista nos exames. Além do fato de que a infeccdo causada pelo
Streptococcus pyogenes, levou a um dano endotelial expressivo devido a presenca das
citocinas, interleucinas, fator de necrose tumoral, entre outros, como ja citados na presente
discussdo. As quais, aumentaram a permeabilidade vascular e a perda de fluido rico em
proteinas do espaco intravascular para o intersticial e, portanto, deple¢cdo de volume e
agravando o caso com o desenvolvimento da Doenga de Clarkson. E visto uma perda
proteica importante, a qual gera um hipermetabolismo compensatério e um incremento
vigoroso da taxa metabdlica, levando a um fluxo sanguineo acelerado, podendo predispor
a hipotermia e uma incapacidade do paciente em responder a vasoconstricdo e/ou
vasodilatacdo, na tentativa da manutencéo da resisténcia vascular corporal.

A Sindrome De Extravasamento Capilar Sistémico ou também conhecida como
doenca de Clarkson, é caracterizada por um quadro em que ocorre intensa perda de
contetdo proteico do espaco intravascular para o intersticial e aumento da permeabilidade
capilar, que desenvolvem perda do volume intravascular. Consequentemente, o paciente
desenvolve choque hipovolémico. A sindrome foi descrita em 1960, pelo médico Bayard
Clarkson, em que sua paciente apresentou febre baixa, hipotenséo e edema na face, nos
bracos e nas pernas. Ela evoluiu rapidamente com choque inexplicavel e anasarca, vindo a
obito por edema pulmonar e insuficiéncia cardiaca. Na época do referido caso, os estudos
do Dr. Clarkson mostraram que a sua paciente foi vitima de uma sindrome que leva a um
extravasamento plasmatico rapido devido um intenso aumento na permeabilidade capilar,
seguido de hemoconcentragd@o e colapso vascular. Essa sindrome pode ocorrer devido de
forma idiopatica, em que as crises ocorrem em intervalos regulares e sao desencadeados
pela menstruacdo, alergias e sinusites. Pode ser associada a doengas cutédneas como
eritrodermia e psoriase, além da forma induzida por drogas, como os fatores estimuladores
de granulécitos.
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A administracdo precoce e criteriosa de fluidos intravasculares € o componente
mais importante na terapia de pacientes com vazamento capilar, podendo estabilizar a
pressao arterial e melhorar a dindmica do paciente. Em casos refratarios a ressuscitagéo
volémica, vasopressores se fazem necessérios, lembrando sempre que a ressuscitacéo
volémica é prioridade. Embora a administracdo de albumina pareca uma escolha viavel
para complementar a expanséo volémica, nesses pacientes, a perda continua no endotélio
lesionada, atenua a eficacia da albumina. Por essa razédo, é de extrema importancia a
implementacdo de uma terapia especifica para a doenca de base, com o intuito de reduzir
a producéo de citocinas que causam a lesdo endotelial e reverter o extravasamento capilar.

CONCLUSAO

Diante do caso clinico exposto, com o diagnéstico de Sindrome do Choque Toxico
Estreptocécico levando ao desenvolvimento da Sindrome do Extravasamento Capilar.
A deterioracdo extremamente rapida do paciente, mesmo em vigéncia de terapéuticas
apropriadas, releva a agressividade hemodinamica dessas sindromes. Além disso, faltam
evidéncias literarias sobre a Sindrome do Extravasamento Capilar, que discutam sobre
seu diagnostico e tratamento. Por isso é importante que seja um diagnéstico considerado
em qualquer paciente que se apresente com choque, como sepse, mesmo que nao haja
nenhum foco infeccioso identificado. Uma melhor conscientizagdo sobre a sua patologia,
pode fazer com a identificacdo do caso seja precoce, permitindo uma melhor terapéutica
adequada ao caso.
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