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Infective endocarditis due to Haemophilus aphrophilus:
a case report

Endocardite infecciosa por Haemophilus aphrophilus: relato de caso
Ricardo M. Pereira®!, Fabio Bucaretchi?, Antonia T. Tresoldi®

Resumo
Objetivo: Descrever o caso de uma crianga com endocardite
infecciosa causada por Haemophilus aphrophilus.

Descrigdo: Menino com febre e calafrios ha 20 dias. A
internagdo, apresentava-se febril, descorado e sem sinais de
instabilidade hemodinamica; a ausculta cardiaca, tinha sopro
holosistdlico em foco mitral. Os exames laboratoriais identificaram
anemia (hemoglobina = 9,14 g/dL), leucdcitos totaisde 11.920 mm?3,
plaguetas de 250.000 mm?3, velocidade de sedimentacdo das
hemdcias e proteina C reativa elevadas. O ecocardiograma revelou
imagem em valvula mitral, sugestiva de vegetacdo. Com a hipdtese
de endocardite, foiiniciada antibioticoterapia com penicilina cristalina
(200.000 UI/kg/dia) associada a gentamicina (4 mg/kg/dia). No
terceiro dia de tratamento, foi identificado Haemophilus aphrophilus
em hemoculturas, sendo entdo trocado o esquema antibidtico para
ceftriaxona (100 mg/kg/dia). No 20° dia de internagdo,
encontrava-se palido, mas sem febre e sem outras queixas. Os
exames mostravam hemoglobina = 7,0 g/dL, leucécitos = 2.190
mm?3, plaquetas = 98.000 mm?3, raz&o normatizada internacional =
1,95eR = 1,89. Foi feita hipotese de reagdo adversa ao ceftriaxona,
que foi substituido por ciprofloxacina, 20 mg/kg/dia, até completar
6 semanas de tratamento. Apds 72 horas da troca, houve
normalizagdo dos exames. Durante seguimento ambulatorial,
apresentou insuficiéncia mitral grave, sendo submetido a troca de
valvula por protese metalica 9 meses apds quadro agudo. Ha 3 anos
encontra-se bem, em acompanhamento ambulatorial.

Comentarios: E rara aidentificagdo de agentes do grupo HACEK
(Haemophilus ssp, Actinobacillus actinomycetemcomitans,
Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens e Kingella kingae) em
criangas com endocardite infecciosa. O caso apresentado, sem
fatores derisco relacionados a esses agentes, reafirma a necessidade
detentar sempreidentificar o agente etioldgico das endocardites para
adequacao do tratamento.
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ceftriaxona, ciprofloxacina, leucopenia, trombocitopenia,
hipoprotrombinemia.

Abstract
Objective: To report the case of a child with infective
endocarditis caused by Haemophilus aphrophilus.

Description: Boy with 20 days of fever and chills. On admission,
he was febrile, pale and with no signs of hemodynamicinstability; on
cardiac auscultation, a mitral-related holosystolic murmur was
observed. Laboratory examination identified anemia (hemoglobin =
9.14 g/dL), total leukocytes of 11,920 mm?3, platelets of 250,000
mm?, elevated sedimentation velocity of red cells and elevated
C-reactive protein. The echocardiogram revealed image on mitral
valve, resembling vegetation. Considering endocarditis, antibiotic
therapy was started with crystalline penicillin (200,000 UI/kg/day)
in association with gentamicin (4 mg/kg/day). On the third day of
treatment, Haemophilus aphrophilus was identified in the blood
cultures and the antibiotic scheme was replaced with ceftriaxone (100
mg/kg/day). On the 20th day of evolution, the patient was pale but
with no fever or other complaints. Examinations showed hemoglobin
= 7.0 g/dL, leukocytes = 2,190 mm?3, platelets = 98,000 mm?3,
international normalized ratio = 1.95 and R = 1.89. Considering the
hypothesis of adverse reaction to ceftriaxone, a 6-week replacement
treatment with ciprofloxacin (20 mg/kg/day) was started.
Examination results normalized after 72 hours of the replacement
therapy. During ambulatory follow-up, patient presented with severe
mitral regurgitation, undergoing a valve replacement with a metallic
prosthetic valve 9 months after acute event. Patient has done well
throughout the 3-year ambulatory follow-up.

Comments: Identification of agents of the HACEK group
(Haemophilus ssp, Actinobacillus actinomycetemcomitans,
Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens and Kingella kingae)
in children with infective endocarditis is rare. This case report, with
no HACEK agent-related risk factors, reinforces the need for
identification of the etiological agent of endocarditis to ensure
adequate treatment.
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ceftriaxone, ciprofloxacin, leukopenia, thrombocytopenia,
hypoprothrombinemia.
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Introducao

A maior sobrevida dos pacientes portadores de cardiopa-
tia congénita tem levado a um aumento da incidéncia de endo-
cardite infecciosa (EI) nos Ultimos anos'. Os principais
agentes da El sdo: (i) Streptococcus do grupo viridans (S. mil-
leri, S. mitior, S. salivarius, S. mutans e S. sanguis), em
especial nos pacientes com cardiopatia congénita; (ii) Sta-
phylococcus aureus, que geralmente esta associado ao uso
de cateter venoso central e de drogas injetaveis; (iii) Sta-
phylococcus epidermidis, que acomete geralmente pacien-
tes em pos-operatdrio de cirurgia cardiaca e recém-nascidos
prematuros que fazem uso de cateter venoso central®. Ja as
bactérias do grupo HACEK (Haemophilus ssp, Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, Eike-
nella corrodens e Kingella kingae) sdo responsaveis por cerca
de 3% das EI em adultos' 3. Pela raridade, o objetivo deste
trabalho é apresentar um caso de EI causada por Haemophi-
lus aphrophilus em criancga.

Descricao do caso

Menino de 12 anos de idade, com historia de febre ha 20
dias, acompanhada de episddios de calafrios e emagreci-
mento de 1 kg. Ao exame fisico, apresentava-se febril (40 °C),
descorado 1+/4+, boa perfusédo periférica, freqiiéncia cardi-
aca = 112 bpm, freqiéncia respiratoria = 24 ipm e pressao
arterial = 100 x 60 mmHg. A ausculta cardiaca, apresentava
sopro holosistdlico rude em foco mitral, com irradiagdo para
todo o precérdio, o bago era palpavel a 3 cm do rebordo costal
esquerdo, endurecido 1+/4+. Na avaliacdo odontoldgica, os
dentes foram considerados em bom estado geral, sem sinais
de gengivite. O hemograma revelou hemoglobina (Hb) = 9,14
g/dL, hematdcrito = 27,56%, leucdcitos totais = 11.920 mm?3
(9% bastonete, 72% segmentados, 7% linfocitos, 12%
mondcitos), plaquetas = 250.000 mm?3, velocidade de sedi-
mentagdo das hemacias = 120 mm, proteina C reativa = 15,6
mg/dL (valor de referéncia < 0,8 mg/dL) e urina I sem alte-
ragoes. A radiografia de térax era normal, e o ecocardio-
grama revelou imagem de 3 mm em face anterior de folheto
anterior de valvula mitral, sugestiva de vegetagdo. Pela hipd-
tese de EI, foram colhidas trés amostras de hemocultura e
iniciada antibioticoterapia com penicilina cristalina (200.000
UI/kg/dia) associada a gentamicina (4 mg/kg/dia). No ter-
ceiro dia de tratamento, nas trés hemoculturas foi identifi-
cado H. aphrophilus sensivel a cloranfenicol, ciprofloxacina e
ceftriaxona, sendo entdo trocado o esquema antibidtico para
ceftriaxona (100 mg/kg/dia). A partir do oitavo dia de trata-
mento, o paciente permaneceu afebril. No 20° dia de interna-
¢do, encontrava-se palido, mas sem febre e sem outras
queixas. Os exames de triagem mostravam Hb = 7,0 g/dL,
leucdcitos = 2.190 mm?3, plaquetas = 98.000 mm?>, raz&o nor-
matizada internacional = 1,95e R =1,89. Como ndo apresen-
tava outro fator de risco (o acesso venoso foi sempre
periférico), foi aventada a hipétese de reacdo adversa ao cef-
triaxona, que foi substituido por ciprofloxacina (20 mg/kg/
dia) até completar 6 semanas de tratamento. Apds 72 horas
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detroca do esquema, houve normalizagao da leucometria, da
contagem de plaquetas e da coagulagdo. Durante a interna-
Gao, realizou ecocardiograma quinzenal, que evidenciou dimi-
nuigdo progressiva da vegetagao, apresentando insuficiéncia
mitral grave no Gltimo exame. Apds completar a antibiotico-
terapia, recebeu alta para acompanhamento ambulatorial.
Pela insuficiéncia mitral grave, foi submetido a troca de val-
vula por préotese metdlica 9 meses apds alta, sem intercorrén-
cias. Ha 3 anos encontra-se bem, em acompanhamento
ambulatorial.

Foi obtido o consentimento livre e esclarecido, por escrito,
da responsavel pelo paciente.

Comentarios

As bactérias do grupo HACEK sdo bacilos gram-negativos
da flora normal da orofaringe. Uma vez que podem ser encon-
tradas na placa bacteriana e na gengiva, a manipulagao den-
taria pode preceder o quadro infeccioso, assim como infecgdes
de vias aéreas superiores>-°. Foi descrita EI por H. aphrophi-
lus apéds colocagdo de piercing na lingua em paciente porta-
dor de cardiopatia congénita®.

S&o bactérias de crescimento lento e necessitam de meios
especiais de cultura para sua identificacdo’. Em uma casuis-
tica de 46 casos de EI causadas por microorganismos do grupo
HACEK, o tempo médio para positividade das hemoculturas
foi de 3,4 dias’.

Feder et al., em uma revisdo de literatura, encontraram
36 casos de pacientes pediatricos com EI causada por bacté-
rias do grupo HACEK (13 H. parainfluenzae, 13 K. kingae,
cinco A. actinomycetemcomitans, quatro H. aphrophilus, um
C. hominis), sendo que 60% dos casos apresentavam altera-
¢3o cardiaca préviaZ2.

O tratamento recomendado para EI causada por bacté-
rias do grupo HACEK é uma cefalosporina de terceira geragdo
porum periodo de 4 semanas para valvulas nativas e 6 sema-
nas para préteses®:3>8, Uma alternativa é o uso de fluorquino-
lonas, em especial ciprofloxacina, por apresentarem
propriedades farmacocinéticas que permitem a erradicagdo
das bactérias de préteses®.

O paciente relatado ndo apresentava os fatores de risco
descritos para infecgdo por bactérias do grupo HACEK, ja que
ndo tinha alteragdo cardiaca prévia, nem doenga periodontal
ou manipulacdo dentaria anterior. Mesmo sem os fatores de
risco conhecidos e sendo a bactéria (H. aphrophilus) de flora
oral, esta deve ter sido a porta de entrada. Esse fato reafirma
a necessidade de se tentar sempre identificar o agente etio-
|6gico das EI para que o tratamento seja adequado.

Digna de nota foi a provavel reacdo adversa ao ceftria-
xona. Alteragdes hematoldgicas graves, incluindo obitos, ja
foram associadas ao uso de ceftriaxona, especialmente ane-
mia hemolitica, na qual j& se demonstrou a presenca de anti-
corpos anticeftriaxona®. A trombocitopenia e a
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hipoprotrombinemia também j& foram associadas a ceftria-
xona®% Embora no presente caso ndo tenham sido pesqui-
sados anticorpos especificos a ceftriaxona, a recuperagéo
completa dos exames do paciente apos a suspensdo da droga
sugere fortemente a possibilidade de uma reacdo adversa a
ceftriaxona.
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