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Resumo: A sindrome de Lemierre é uma condi¢do incomum e potencialmente fatal, caracterizada
por infec¢ao na cabega ou no pescogo, trombose/tromboflebite da veia jugular interna e embolizagdo
séptica para érgaos distantes. Este relato de caso descreve um paciente masculino de 56 anos que
realizou a drenagem caseira de uma espinha, resultando em celulite periorbital com progressao
para trombose da veia jugular interna e embolia séptica. O exame oftalmoldgico revelou paralisia
bilateral do nervo abducente. A hemocultura foi positiva para Staphylococcus aureus. O manejo in-
cluiu o uso de antibiéticos de amplo espectro e anticoagulagdo, com resposta satisfatoria ao trata-
mento. A sindrome de Lemierre deve ser suspeitada em pacientes com bacteremia e imagens radi-
ologicas de embolia pulmonar ou trombose/tromboflebite da veia jugular interna, mesmo na ausén-
cia de sinais e sintomas de infec¢do orofaringea. Além disso, patégenos incomuns devem ser consi-

derados com base na suspeita da fonte primaria de infecgao.

Palavras-chave: Sindrome de Lemierre; Paralisia do Nervo Abducente; Staphylococcus aureus; Trom-
bose; Embolia Séptica.

1. Introducao

A sindrome de Lemierre (LS) é uma condi¢dao com risco de vida, classicamente defi-
nida por tromboflebite da veia jugular interna, bacteremia e embolia séptica, manifes-
tando-se como complicagao de uma infecgao bacteriana na regiao da cabeca e pescogo —
tipicamente, uma faringotonsilite ou abscesso. No entanto, formas incomuns do disttrbio
tém sido raramente relatadas. Casos atipicos de LS envolvendo tromboflebite séptica da
veia facial, veia jugular externa e veia oftalmica superior também foram descritos [1]. A
bactéria mais frequentemente envolvida é a anaerdbia obrigatoria gram-negativa Fusobac-
terium necrophorum, mas outros microrganismos, como Streptococcus viridans, Staphylococ-
cus aureus, Haemophilus influenzae e Klebsiella pneumoniae, tém sido raramente associados.

Descrita pela primeira vez por André Lemierre em 1936 e publicada na Lancet, a LS
¢ rara, com uma incidéncia relatada de cerca de 0,8 a 1,5 casos por milhdo de pessoas por
ano em todo o mundo, ocorrendo mais frequentemente em criancgas e jovens adultos pre-
viamente saudéveis [2,3]. E uma condigdo que pode apresentar alta morbidade e mortali-
dade. Se nao tratada, a LS resulta em uma taxa de mortalidade de 90%. Mesmo com anti-
bidticos e terapia apropriados, a mortalidade varia entre 2% e 5%. Em apenas cerca de 1%
dos casos, infec¢Oes orbitais foram identificadas como desencadeadoras da LS [4].
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Desde o advento dos antibidticos na década de 1940, o niumero de casos descritos de
LS caiu significativamente; no entanto, um aumento na frequéncia a partir da década de
1970 levou a conclusao de que pode ser uma doenga reemergente. A causa desse aumento
permanece incerta, mas melhorias nas técnicas de imagem para diagndstico e o aumento
da resisténcia, prescrigao excessiva e alteracdes nas prescri¢des de antibidticos para farin-
gotonsilite podem ser hipoteses para essa observagao. Recentemente, casos de LS sem in-
feccao orofaringea também foram relatados [3-6], principalmente associados a celulite pe-
riorbital. Os sinais oculares e neuro-oftalmoldgicos sao incomuns na LS [7]. A celulite pe-
riorbital é frequentemente uma infec¢ao localizada; no entanto, raramente pode levar a
consequéncias graves, incluindo perda de visao e embolia séptica, se nao tratada. Material
infectado pode penetrar na corrente sanguinea e disseminar-se para locais distantes, re-
sultando em infecgdo de outros érgaos, incluindo pulmdes, articulagdes, bago, rins, cére-
bro, figado e coragao, levando a complica¢des graves.

Descrevemos uma grave complicacdo em um paciente que, durante sua rotina, es-
premeu uma espinha, resultando em celulite periorbital, com progressdo para embolia
séptica e paralisia bilateral do nervo abducente. Este caso destaca a importancia de detec-
tar sinais precoces de infecgao para diagnostico e tratamento rapidos.

2. Relato de Caso

Um homem previamente saudavel de 56 anos chegou ao departamento de emergén-
cia ap0s apresentar febre, astenia, ndusea, dispneia progressiva, dor ao abrir a boca, cefa-
leia e visdo dupla. Ele também relatava dor nos joelhos ha 3 dias. O paciente negava his-
torico prévio de trauma, consumo de tabaco, alcool ou drogas. Ele apresentava ha 12 dias
piora progressiva de eritema e edema no rosto, que comegou apos espremer uma espinha
no nariz. Cinco dias antes da hospitalizagao, ele consultou um clinico geral, que diagnos-
ticou celulite periorbital e recomendou tratamento com cefalexina oral 500 mg quatro ve-
zes ao dia e ibuprofeno 200 mg trés vezes ao dia por 7 dias; no entanto, os sintomas pio-
raram.

Na admissao, os sinais vitais mostravam pressao arterial de 121x81 mmHg, tempera-
tura de 38,4°C, frequéncia cardiaca de 86 bpm e SpO: de 92% (ar ambiente). A orofaringe
era normal, sem evidéncia de abscesso parafaringeo. O exame abdominal ndo revelou mo-
dularidades ou hepatoesplenomegalia. Dados laboratoriais mostraram hemoglobina de
14,1 g/dL (11,5-16,4 g/dL), leucocitose com contagem de leucdcitos de 22,1 x 106 células/L
(4-10,5 x 10¢ células/L), neutrofilos de 86% (50-70%), plaquetas de 340 K/uL (140-450
K/uL), tempo de protrombina de 14s (11-13,5s), tempo de tromboplastina parcial ativada
de 34,8s (25-35s) e INR de 1,22 (<1,1).

Os marcadores inflamatorios estavam elevados: velocidade de hemossedimentagao
(VHS) de 136 mm/h e proteina C reativa de 114 mg/L (<10 mg/L). Urocultura foi negativa.
Testes para HIV e sorologias para hepatites virais foram realizados devido a natureza ati-
pica da infecgao, mas foram negativos. A puncao lombar foi normal, e a cultura do liquido
cefalorraquidiano nao revelou microrganismos.

No exame oftalmoldgico, o paciente apresentava estrabismo evidente devido a para-
lisia bilateral do reto lateral (Figura 1). As pupilas eram isocdricas e reativas a luz, sem
defeitos pupilares aferentes. A acuidade visual era de 1,0 em ambos os olhos com correcao.
O exame fundoscdpico nao revelou sinais de edema do disco éptico bilateralmente. Uma
radiografia de térax mostrou infiltrados bilaterais e densidades nodulares (Figura 2). A
tomografia computadorizada (TC) de térax sem contraste revelou nédulos solidos nos
pulmdes, alguns formando cavidades de tamanhos variados; a maior mediu 2,3 cm, con-
sistente com embolia séptica pulmonar (Figura 3). O ecocardiograma descartou vegeta-
¢Oes ou trombose em valvulas cardiacas. A ressondncia magnética (RM) com angiografia
do cérebro confirmou redugao de fluxo na veia jugular interna direita, estendendo-se ao
seio sigmoide ipsilateral, sugerindo trombose parcial (Figura 4).
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Figura 1. O paciente apresentou sinais clinicos de paralisia bilateral do nervo abducente.
Como resultado, havia limita¢do da abdugao do olho direito no olhar lateral direito (A) e
do olho esquerdo no olhar lateral esquerdo (B).

No segundo dia apo6s a admissao, Staphylococcus aureus foi isolado na hemocultura
periférica. Foi considerado o diagndstico de sindrome de Lemierre. O paciente foi inicial-
mente tratado com antibidticos intravenosos vancomicina (500 mg a cada 6 horas),
cefepime (1 g a cada 12 horas) e heparina (5.000 Ul/dia), que posteriormente foram ajus-
tados para meropenem (1 g a cada 8 horas), vancomicina (500 mg a cada 12 horas) e enoxa-
parina subcutanea 60 mg/dia. O tratamento continuou por quatro semanas. Durante esse
periodo, o paciente tornou-se afebril e hemodinamicamente estavel, mas a diplopia per-
sistiu.

Os resultados dos exames laboratoriais retornaram a niveis normais, e as hemocultu-
ras estavam estéreis. Imagens repetidas naquele momento mostraram uma reducao signi-
ficativa do processo da doenga, e o paciente recebeu alta para casa com clindamicina e
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levofloxacino por via oral por duas semanas, além de aspirina oral por seis meses. O pa-
ciente foi agendado para consultas médicas ambulatoriais mensais. Patches de oclusado
alternados foram utilizados para aliviar os sintomas de diplopia.

Figura 2. Radiografia de térax anteroposterior mostrando multiplos infiltrados pulmona-
res bilaterais, particularmente nas zonas inferiores, consistente com embolia séptica.

i |

Figura 3. Radiografia de térax anteroposterior mostrando multiplos infiltrados pulmona-
res bilaterais, particularmente nas zonas inferiores, consistente com embolia séptica.

Ap0s seis semanas e com melhora minima da diplopia e da paralisia do nervo abdu-
cente, ele foi tratado com aplicacao de Botox® (Allergan, Irvine, CA) nos musculos retos
mediais de ambos os olhos (2,5 U - 0,05 ml) sob anestesia topica. Isso melhorou o alinha-
mento ocular no olhar primario. A paralisia do nervo abducente recuperou-se gradual-
mente e, quatro meses depois, o paciente apresentava movimentos oculares normais, sem
déficits neuroldgicos ou achados anormais no exame fisico.
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Figura 4. Imagem de angio-RM da cabeca e pescogo mostrando defeito de preenchimento
na veia jugular interna direita, sugerindo trombose (seta). Além disso, pode-se observar
reducdo do fluxo nos seios sigmoide e transverso direitos devido a trombose.

.
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3. Discussao

Os sintomas oculares na sindrome de Lemierre (LS) sdo raramente documentados e
podem ocorrer com caracteristicas incomuns. Neste caso, o paciente inicialmente apresen-
tou sinais e sintomas tipicos de celulite periorbital, incluindo inchago, vermelhidao e dor
periorbital apds a drenagem de uma espinha no interior do nariz. A acuidade visual per-
maneceu intacta. Ele atende aos critérios diagnosticos de LS, que incluem hemoculturas
positivas para Staphylococcus aureus, evidéncia de trombose da veia jugular interna (V]I)
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em exames de imagem e infeccdo metastatica nos pulmoes. Assim como no nosso caso,
Newman et al. descreveram um caso de LS originado de celulite pré-septal causada por
Staphylococcus aureus, sem evidéncia de faringite precedente [5]. Além disso, nosso pa-
ciente apresentou paralisia bilateral do nervo abducente e diplopia. Elhakeen et al. tam-
bém relataram um caso atipico de celulite orbital secundaria a uma infeccao facial por
Staphylococcus aureus apos herpes zoster, com trombose parcial das veias facial e oftal-
mica superior [10].

O sexto nervo craniano € o mais frequentemente acometido entre os nervos motores
oculares em adultos. As principais causas de paralisia bilateral do nervo abducente in-
cluem trauma, tumores e lesdes vasculares, como aneurismas, acidentes cerebrovascula-
res e malformagOes arteriovenosas [8]. Tromboses de veias e seios cerebrais apresentam
sintomas e sinais variaveis. A diplopia € o sintoma mais comum em pacientes com para-
lisia do nervo abducente, como observado em nosso caso. O mecanismo exato da paralisia
bilateral do nervo abducente do paciente nao é claro. A proximidade do seio cavernoso
aos nervos cranianos III, IV, V e VI é de grande importancia. Ele provavelmente tinha
trombose da V]I do lado direito, que pode ter se estendido para o seio cavernoso direito.

Krezpointner et al. analisaram dados de 27 (3,8%) pacientes com complicacdes oftal-
moldgicas em uma coorte de 712 pacientes com LS. A trombose da V]I foi encontrada em
21 (78%) e movimentos oculares prejudicados ou paralisia nervosa em 6 (21%) pacientes
com complica¢Oes oftalmoldgicas [7]. Recentemente, Vu et al. relataram um caso de trom-
boflebite séptica resultando em paralisia bilateral do nervo abducente e meningite [11].
Uma revisao da literatura realizada por Kupalli et al. em 2012 mostrou que pacientes com
meningite geralmente apresentam desfechos ruins ou déficits neurolégicos nao resolvidos
[12].

O Staphylococcus aureus € um cocobacilo gram-positivo oportunista, parte da flora
normal da pele, tecidos moles e passagens nasais. E a principal causa de infec¢des de pele
e tecidos moles, além de abscessos sépticos, e emergiu como causa de LS nos tltimos anos
[3,5,6]. Infecgdes de tecidos moles em areas ao redor do nariz e labio superior (zona de
perigo da face) podem ser graves devido a presenca de canais venosos sem valvulas [13].
Portanto, furinculos nesta zona nao devem ser traumatizados ou submetidos a pequenas
incisdes. A infecgao provavelmente se espalhou através de pequenas veias faciais e orbi-
tais para os seios durais, levando, por fim, a trombose da V]I, septicemia e emboliza¢ao
séptica resultante. Chanin et al. revisaram 11 casos de LS associados a Staphylococcus
aureus publicados entre 1965 e 2010. Todos os casos foram publicados apos 2002, e todos
relataram disseminagdo metastatica para os pulmoes; poucos envolveram o sistema ner-
voso central [14].

O tempo de diagndstico é um fator prognostico muito importante. Algumas das anor-
malidades laboratoriais mais frequentes incluem leucocitose, insuficiéncia renal leve a
grave, marcadores inflamatorios elevados, como proteina C reativa e VHS, trombocitope-
nia e evidéncias de coagulacao intravascular disseminada. Estas sao caracteristicas conhe-
cidas da fase aguda e da sepse [15]. Diferenciar entre celulite simples e embolia séptica no
inicio da infeccdo pode ser uma tarefa dificil. A demonstrac¢do da infec¢do é crucial para o
diagndstico correto. Quando a doenga é suspeita, exames de imagem devem ser realizados
o mais rapido possivel para confirmar lesdes trombdticas e a presenca de abscessos me-
tastaticos em érgaos distantes, enquanto se aguarda os resultados das hemoculturas.

A LS continua sendo uma doenga grave mesmo neste milénio. O tratamento é prima-
riamente baseado no manejo médico com fluidos e terapia antimicrobiana. Apesar dos
avancos no diagnoéstico e tratamento, a mortalidade da LS permanece alta. Antibidticos
de amplo espectro nao devem ser atrasados, e a duracao média do tratamento é de 3-6
semanas para garantir a completa penetragdo do coagulo fibrinoso e do abscesso [16,17].
A utilidade da terapia anticoagulante na LS é bastante controversa, com incertezas sobre
indicagdes, escolha do agente, dosagem e duracao. Devido a raridade dessa sindrome, nao
existem estudos controlados para validar essa pratica. Estudos retrospectivos mostraram
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que a anticoagulacdo pode reduzir eventos tromboembdlicos sépticos, mas meta-analises
recentes ndo encontraram relagao estatisticamente significativa entre anticoagulacdo e
mortalidade ou recanalizacao de vasos [20]. Em nosso caso, devido ao comprometimento
respiratorio subito, suspeita de trombo na V]I e auséncia de potenciais riscos, optou-se
pela terapia anticoagulante.

4. Conclusao

As manifesta¢des oftalmologicas da sindrome de Lemierre (LS) podem apresentar
sintomas atipicos, como diplopia e estrabismo, caso os nervos cranianos sejam afetados.
Este caso ilustra a paralisia bilateral do nervo abducente, uma apresenta¢ao incomum da
LS, e destaca a importancia de considerar patdgenos pouco usuais como a etiologia com
base na suspeita da fonte primaria de infecgao. A infec¢ao inicial suspeita foi celulite pe-
riorbital mediada por Staphylococcus aureus.

Nosso paciente era um homem de meia-idade, imunocompetente, sem doengas pre-
disponentes subjacentes, que respondeu bem ao tratamento intravenoso. O diagndstico
precoce e preciso, por meio da combinacdo de sintomas clinicos, marcadores inflamato-
rios, achados de imagem e hemoculturas, pode facilitar o tratamento agressivo e contri-
buir para um desfecho favoravel dessa doenca rara, que pode exigir uma abordagem mul-
tidisciplinar no cuidado do paciente. Portanto, a LS deve ser suspeitada em pacientes com
sinais de sepse e paralisia de nervos cranianos. Pesquisas futuras e ensaios randomizados
sd0 necessarios para desenvolver diretrizes consensuais para o diagndstico e tratamento
da sindrome de Lemierre.
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