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RESUMO

A Sindrome do Anticorpo Antifosfolipide (SAA) € o conjunto de
manifestagdes clinicas ¢ laboratoriais associadas diretamente ao
antlicorpo antifosfolipide, como (rombocitopenia, tromboses de
repeticdo, abortos recorrentes e detecgiio de anticorpo anticardio-
lipina TgA, Tg( ou TeM ou anti-Beta-2-glicoproteina I no sangue.
A SAA estd fregiientemente associada ao Lupus Eritematoso Sis-
t€mico (LES) o queagrava o quadro clinico lipico, levando a mie-
lopatias, e mais raramente um quadro de isquemia medular . O rela-
to aqui apresentado se refere & presenga de paraparesia por isque-
mia medular, em paciénte com SAA e associada a LES. Paciente
R.5.G., 50 anos. sexo feminino, apresentou quadro de fraqueza
muscular progressiva ascendente, em membros inferiores, acom-
panhada de dor e parestesias. O quadro evoluiu para paraparesia,
com redugio do déficit de sensibilidade. A ressonincia nuclear
magnética demonstrava sinais de isquemia medular, sem acometi-
mento de SNC. A avaliacdo laboratorial associada ao quadro clini-
co sugeriu a presenga de SAA ¢ LES.

Descritores: Lupus Eritematoso Sistémico, lsquemia, Antifosfoli-
pede, Miclopatia,
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INTRODUCAO

A Sindrome do Anticorpo Antifosfolipide (SAA) atualmente
¢ considerada como um conjunto de todas as manifestacoes clini-
cas e luboratoriais associadas diretamente ao anticorpo
antifosfolipide(aa).”

A sindrome € caracterizada por tromboses arteriais ou ve-
nosas de repetigio, abortos rccorrentes, trombocitopenia e pre-
senga do aa (anticoagulante circulante ou anticardiolipina [gG ou
IgM ou anti-fi2-glicoproteina I). Qutras manifestacdes menos co-
muns siaoe: livedo reticular, anemia hemolitica com teste de Coombs
positivo, valvulopatias cardiacas e alteragdes neurologicas como
coréia e mielopatia transversa. %

A teoria etiopatogénica mais aceita atribui ao aa a ocorrén-
cia das lesdes. Admite -se que interferiram no sistema de coagula-
cio, nas etapas dependentes de fosfolipides, promovendo ativa-
¢iio e agregaciio plaquetdna, assim como ativando a produgao de
substincias pré-coagulantes pelo endotélio.’
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Frequeniemente a SAA esid associada ao ldpus eritcmato-
so sistémico (LES) e, mais raramente, a outras doengas como artri-
te reumatoide, infecgdes, neoplasias e lipus induzido por drogas.

A associagao com LES mostra-se particularmente lesiva
para o sislema nervoso central (SNC)."

A presenga de miclopatia no LES é rara, ainda mais raraé a
presenga de isquemia medular. O caso relatado, refere-se a presen-
¢a de paraparesia por isquemia medular devido a SAA, em pacien-
te com quadro sugestivo de LES.

RELATO DO CASO

R.5.G, 50 anos, sexo feminino, natural de Votorantim (SP) ¢
procedente de Sorocaba,SP. Refere que hd 3 anos comegou a apre-
sentar dor e fraqueza siméirica em membros inferiores, acompa-
nhada de parestesias. A dor teve inicio insidioso ¢ evoluindo pro-
gressivamente a intensidade moderada.

A fraqueza muscular se instalou, de forma ascendente,
em um periodo de trés meses, alingindo musculatura proximal
dos membros inleriores. O quadro foi acompanhado de pares-
tesias em “bota” e déficit de sensibilidade dolorosa e tatil até
regido inframamaria. A paciente negava qualguer outra sinto-
matologla.

Os antecedentes morbidos pessoais da paciente reve-
laram infecg¢des orofaringeas recorrentes na infancia, 2 episd-
dios de abortos espontineos ¢ criscs ocasionais de cefaléia
vascular.

Ao exame [isico geral apresentava-se em regular estado ge-
ral, descorada, hidratada, eupnéica, aciandtica, sem génglios palpi-
veis. Auséneia de anormalidades aos exames de cabega e pescogo,
aparelho respiratorio, aparelho cardiovascular e abddmen.

O exame neuroldgico mostrou licidez e pensamento coe-
rente. O exame da resposta motora demonstrou paraparesia crural
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com predominio a direita . No exame da resposta sensitiva foi en-
contrada parestesia de membros inferiores com nivel sensitivo até
T8, predominio distal (exame foi realizado com diapasio e agu-
lhas). Verificon-se ainda, déficit sensitivo superficial e profundo,
reflexos hiperativos de membros inlenores, predominantemente
os reflexos patelar e o aguileu & direita. Nao havia sinais de altera-
¢oes dos nervos cranianos.

(s cxames subsididrios iniciais mostraram os seguintes re-
sultados:

1) Hemograma: Eritrdeitos 3,78 milhoes/mm?; Hermoglobi-
na: 9,5 Hematderito: 319%: Leucéeitos: 15500mm’ ( micldcitos: 0%,
bastonetes: 0%, segmentados:81 %, eosindfilos: 5%, linfocitos ti-
picos: 10%, linfécitos atipicos: 19, baséfilos: 0%, mondcitos: 3%.)
e Plaquetas: 320.000/mm’;

2} Velocidade de Hemossedimentagio: 20 mm na 1% hora;

3) Urina T com leucocitiria de 784.000 ¢élulas/ mm® sem
outras alteragoes;

4) Urocultura: E. coli sensivel & Norfloxacin;

53 Ressonfincia Nuclear Magnética de Crinio: sem altera-
cies;

6)Ressondncia Nuclear Magnética de Coluna Vertebral: si-
nais de isquemia medular;

7y Pesquisa de proteina especifica para Esclerose Multipla
no liguor céfalo-raquidiano: ndo compativel;

8) FAN: 1/640 (imunofluorescéneia indireta em célula HEP-
IT) padréao pontilhado fino;, Anti-Re: 750 UT, ELISA: 600 UL, C3:145
(35-120mg/dL) , C4: 46,5(20-50mg/dL).

Formulou-se a hipotese de mielite transversa por SAA asso-
ciado ao LES, sendo introduzida Prednisona 1mg/kg/dia, via oral.

EVOLUCAO

A paciente apresentou melhora parcial do quadro, man-
tendo paraparesia € com redugido do déficit de sensibilidade. Um
ano apds o inicio, desenvolveu dor tordicica, dispnéia intensa
com sinais de condensac@o em base de pulmio direito sendo
submetida cintilografia pulmonar, na qual constatou-se déficit
de perfusiio em base do pulmio direito. Foi diagnosticada Embo-
lia Pulmonar, iniciando-se heparinizagdo seguida de anticoagula-
¢do oral com Fenprocumona. O controle do tempo de protrombi-
na foi mantido em 30% (normal até 100%).

Nesta ocasido foi feita a hipotese de SAA, realizando-se
nova avaliagdo laboratorial: VDRL 14, FTAabs negativo, anticardi-
olipina IgG alterado (12,4 GPL) e IgA e IgM nio reagentes. O FAN
se encontrava 1/160 padrdo pontilhado e o anti-Ro e anti-DNA
nativo negativos. A fragao C3: 122mg/dL ¢ fragio C4: 31,2 mg/dL
A velocidade de hemossedimentacio se manteve em 7mm na 1*
hora.

Durante os trés anos seguintes, a paciente apresentou flu-
tuagdes no quadre neurolégico motor € sensitivo, tendo acometi-
mento concomitante de membros inferiores e superiores.

Apresentou diplopia, deficiéncia na mastigacao, articula-
¢io de palavras e deglutigio. Houve melhora total do quadro apds
corticoterapia ( Prednisona 1a 2 mg/Kg/dia, por via oral ).

A paciente evoluiu mantendo a paraparesia crural e desen-
volveu posteriormente Sindrome de Cushing iatrogénica, sendo
introduzida azatioprina como poupador de corticoide. Apresenta-
se agora em anticoagulacio oral, dose regressiva de prednisona ¢
azatioprina 100mg /dia.

DISCUSSAO

A presenca de fendmenos tromboembdlicos em um subgru-
po de pacientes lipicos, que se associavam a presenca da reagio
falso positivo soroldgico para Lues, chamou a atengao de pesqui-
sadores. Em 1952, um inibidor de coagulagio foi descoberto in
vitro em dois pacientes com LES, que posteriormente, em 1975,
recebeu a denominacio de anticoagulante ldpico. Embora esta
proteina agisse in vitro como anticoagulanie, ela se associava in
vive com eventos trombdticos.'

No inicio dos anos 80 outro teste imunolégico para detec-
¢do do aa foi desenvolvido, o anticorpo anticardiolipina. Atual-
menle € 0 exame mais utilizado no diagnéstico desta sindrome .

Em 1986 estes achados levaram ao reconhecimento da SAA,
que pode ser encontrada em um subgrupo de pacientes com LES
ou ser de forma priméria.’

A SAA pode se manifestar no LES por fendmenos trombo-
embdlicos, causando hipertensio pulmonar, lesdes valvulares car-
diacas, gangrena de extremidades, necrose avascular Gssea, per-
furaciio do septo nasal entre outras conseqiiéncias.”

A associagao LES e SAA parece ser particularmente debi-
litante para o SNC, manifestando-se por meio de crises convulsi-

" vas, déficit neurolégico focal, acidente vascular cerebral, enxa-
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queca, coréia e psicose orginica.'

Podem ocorrer também  sinais de comprometimento dos
pares cranianos com fraqueza da musculatura da face, ptose palpe-
bral, diplopia e neurite do nervo dptico (normalmente associada a
mielopatia transversa).” Estas manifestaces séo atribuidas a micro-
infartos cerebrais, de origem embdlica. Casos de infartos viscerais
multiplos de mau progndstico tém sido descrites sendo intitulados
Sindrome Catastréfica do Anticorpo Antifosfolipide.*™'"

Descrevemos um caso de paciente do sexo [eminino com
envolvimento medular caracterizado por paraparesia flicida e as-
simétrica. A avaliagdo por imagem revelou sinais de isquemia me-
dular. Na evelugo a paciente apresentou um episédio de trombo-
embolismo pulmonar.

A avaliacdo laboratorial mostrou linfopenia, hemossedimen-
tacdo alta, autoanticorpos antinucleares (ANA) positivos ¢ anti-
cardiolipina [gG positiva.

Figura 1- Plano sagital setas demonstram drea isquémica
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O quadro clinico é compativel com SAA: isquemia medular,
tromboembolismo pulmonar, histéria de abortos espontineos de
repeticao e anticardiolipina IgG positiva. O diagndstico de LES
nfio pode ser comprovado pelo preenchimento dos Critérios do
Colégio Americano de Reumatologia. Mas a presenga de linfo-
penia, velocidadede hemossedimentagiio € a presenga de ANA
em titulos de 1/640 nas provas de imunofluorescéncia indireta é
muito sugestiva de LES.

Para fins cientificos o diagnéstico de LES baseia-se nos
Critérios do Colégio Americano de Reumatologia publicados em
1982. Estes critérios requerem a presenga de quatro ou mais carac-
teristicas da doenga em uma lista de 11 para se classificar um paci-
ente como LES “definitivo™."

Estes critérios tem alguns problemas de dificil solucdo, tais
como impedir casos de lupus com envolvimento renal ou neurolo-
gico exclusivo de terem sua classificagio confirmada.®

Uma abordagem pragmatica observada em estudos recen-
les seria classificar individuos que preenchem parcialmente os
critérios como Doenca Autoimune do Tecido Conectivo Indife-
renciado.® Qutro estudo recente mostrou que 13% desses pacien-
tes desenvolvem LES em um periodo de 5 anos.?

Um problema mais importanie € o fato que estes critérios
foram criados em um contexto de estudos de pacientes com doen-
caestabelecida . Em fungio do LES ser uma doenca cuja evoluciao
tipica € o envolvimento periddico de um Orgao apos o outro, €
comum os pacientes apresentarem LES por vdrios anos antes que
05 critérios sejam preenchidos.

A demora no diagnostico desse casos se deve a rarida-
de da manifestacio e ao baixo grau de suspeicao. O apareci-
mento 1solado de manifestagdes do SNC em pacientes com
doencas autoimuncs impdc uma dificuldade adicional ao di-
agnostico. Este problema sé podera ser sanado com a intro-
dugio de pesquisa de autoimunidade no roteiro deste tipo de
atendimento.
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Figura 2 — Plano axial : centro da medula apresenta area isquémica

SUMMARY

Antiphospholipid Antibody Syndrome associated with Syste-
mic Lupus Erythematosus : a case of medular ischemia

Antiphospholipid Antibody syndrome (APS) is conside-
red to be the set of all clinical features and laboratory findings
directly associated with antiphospholipid antibody. It is clinically
characterized by repeated thrombaosis, thrombocytopenia, recur-
rent abortion, the presence of antiphospholipid antibody IgA, 1gG,
or IgM or anti-beta-2- glicoprotein-1 in the blood. APS is frequen-
tly associated with Systemic Lupus Erythematosus (SLE). This
situation aggravates SLE clinical status, leading to pulmonary
hypertension, valvular heart disease, distal gangrene, nasal sept
rapture and central nervous system injury . The presence of mye-
lopathy is rare in SLE and it is more difficult to find medular ische-
mia. The case related in this article shows the presence of medular
ischemia leading to paraparesis in a patient with SLE and APS.
Pacient R.S.G, woman, 50 years old, presented, in 1996, ascendant
and progressive muscular weakness in distal members besides
pain and paresthesia. Later, the clinical status evolved to parapa-
resis with reduction of the sensibility deficit. The magnetic reso-
nance image showed signs of medular ischemia. Laboratory eva-
luation associated with clinical status confirmed the presence of
APS and SLE.

KEY WORDS: Antiphospholipid, Systemic Lupus Erythemato-
sus, ischemic, myclopathy.
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