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EDITORIAL

Manifesta¢des Osteo-Articulares do Acne, SAPHO
e Espondiloartropatias Sero-Negativas

E bem conhecido o facto de certas formas graves de acne se acompanharem
de compromisso do aparelho locomotor.

O acne fulminante representa o agravamento brusco de um acne vulgar, ¢
traduz-se, em sintese, por um quadro clinico caracterizado por febre e envol-
vimento do estado geral, necrose cutinea e auséncia de resposta aos antibioti-
COs.

Estdo descritos ao redor de cinquenta casos na literatura, atingindo esta
afecgio sobretudo os adolescentes do sexo masculino. E uma forma muito
grave de acne que se pode acompanhar de mialgias, particularmente localiza-
das ao nivel das cinturas, artralgias, e em cerca de metade dos casos, de artri-
tes. O esqueleto axial é envolvido menos frequentemente, e ndo hé associagdo
entre o reumatismo do acne fulminante e o antigénio HLA-B27 ou os antigé-
nios que com ele reagem cruzadamente.

As alteragdes radioldgicas sdo minimas (desmineralizagdo, geodos e, por ve-
zes, periostite) e surgem em 30% dos doentes.

Os esterdides em doses variando entre os 15 e os 60 mg/dia de prednisona
constituem a terapéutica de eleigfo.

O acne conglobata, assim chamado por derivar da fuso de varios nédulos
cutdneos, ¢ mais frequente no sexo masculino depois dos 25 anos de idade.

O envolvimento osteo-articular neste tipo de acne é relativamente raro, e
afecta quer o esqueleto axial, quer o esqueleto periférico. Em menos de 1% dos
casos este envolvimento é misto. Aquando do envolvimento axial, as articula-
¢Oes mais frequentemente atingidas sdo as sacro-iliacas e a coluna cervical. As
manifestagdes articulares periféricas traduzem-se, na maioria dos casos, por
uma oligoartrite com envolvimento preferencial dos joelhos.

Também nio ha associagdo entre reumatismo do acne conglobata e o anti-
génio HLA-B27 ou os antigénios que reagem cruzadamente com ele.

Do ponto de vista radiolégico, a sacro-ileite é praticamente constante, po-
dendo surgir erosdes e hiperostose.

As manifesta¢des articulares respondem bem ao tratamento com anti-infla-
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matérios nfo esterdides, e as lesdes cutdneas a dapsona e ao 4cido 13-cis-reti-
néide.

Do ponto de vista nosolégico.tende-se, na actualidade, a incluir o reumatis-
mo do acne no SAPHO (sindroma de sinovite, acne, pustulose, hiperostose,
osteite), de modo idéntico a inclusdo neste sindroma da pustulose palmo-plan-
tar, da hiperostose esterno-costo-clavicular, e da osteomielite recurrente créni-
ca multifocal.

A lesdo mais caracteristica do SAPHO é a osteomielite asséptica, sugerindo
uma disfungdo dos polimorfonucleares na patogenia deste sindroma. A sua
etiologia é desconhecida. O facto de no SAPHO poderem surgir sacro-ileite
bilateral, sindesmofitos e outras entesopatias, envolvimento da parede anterior
do térax, e o facto deste sindroma se associar ao antigénio HLA-B27, numa
percentagem superior ao verificado na populagdo normal, tem levado alguns
autores a inclui-lo neste grupo nosolégico.

Viana Queiroz
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ARTIGO ORIGINAL

POLIMIALGIA REUMATICA E ARTERITE DE
CELULAS GIGANTES

JAIME C. BRANCO*, CANAS DA SILVA* E VIANA DE QUEIROZ**

A polimialgia reumdtica (P.M.R.) ¢ uma doenga geridtrica relativamente
comum, caracterizada por dor bilateral e simétrica acompanhada de rigidez ao
nivel da musculutura proximal dos membros e do pescogo. A artrite de células
gigantes (A.C.G.) afecta as artérias de grande e médio calibre, predominante-
mente do territdrio craniano, atingindo também individuos idosos, preferen-
cialmente do sexo feminino, caracterizando-se pelo alto risco de envolvimento
ocular que quando ocorre pode conduzir & amaurose uni ou, mais raramente,
bilateral. A A.C.G. evolui mais frequentemente em associagio com a P.M.R.
embora possa decorrer sem ela.

A etiologia e a patogénese destas afec¢Ses sdo desconhecidas.

Além dos sintomas especificos ja apresentados podem ocorrer manifestagdes
sistémicas (astenia, anorexia, emagrecimento, febre, depressdo), as alteragdes
laboratoriais indicadoras de inflamagio activa (V.S. elevada, P.C.R. elevada
sempre presentes, os enzimas musculares sio habitualmente normais e os en-
zimas hepaticos (p.ex. fosfatase alcalina) estdo, nio raramente, elevados.

Todos estas altera¢des, embora ndo especificas, sdo, no entanto, sugestivas
do diagnostico, que no caso da A.C.G. se pode obter de certeza na presenca de
perturbagdes visuais e/ ou de uma biopsia da arteria temporal superficial com
lesGes caracteristicas.

* Interno do Internato Complementar com o grau de Assistente Hospitalar do Nucleo de Reumatologia
(Resp: Prof. Viana de Queiroz) do Servigo de Medicina IV. (Dir. Prof. Fernando de Piddua) do H.S.Ma-
ria.

** Assistente Hospitalar de Reumatologia do H.S. Maria. Professor Auxiliar da Faculdade de Medicina de
Lisboa.
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HISTORIA

O quadro clinico a que BARBER em 1957 chamou P.M.R. foi inicialmente
descrito no século XIX, mais precisamente em 1888 por BRUCE sob o nome
de “Gota Reumatica Senil”.

A diferenciagdo desta sindroma de outras situa¢des comuns na terceira idade
foi dificil, principalmente devido a grande variabilidade de critérios diagnosti-
cos utilizados de autor para autor. Apesar disso desde os anos 40 que a
P.M.R. emergiu como uma entidade clinica distinta entre as doengas reumati-
cas que surgem na 3.2 idade.

As primeiras séries clinicas de P.M.R. devem-se a FORRESTIER e a
KERSLEY, ambas publicadas em 1953, que apelidaram a doenga respectiva-
mente de “Pseudopoliartrite Rizomélica” e “Anarthritic Rheumatoid Disease”.

ALI IBN ISA, no século X, parece ter individualizado a A.C.G. quando
descreve “uma afecgdo caracterizada por inflamagio e calor dos misculos
temporais que pode levar i cegueira”. Contudo, ¢ apenas em 1890 que esta
doenga € breve mas metodicamente descrita por HUTCHINSON, sendo ne-
cessario esperar mais 42 anos para HORTON publicar uma descri¢do clinica
pormenorizada de A.C.G. sob o nome de “Arterite Temporal”. Por este moti-
vo a A.C.G. é também conhecida por doenga de Horton.

Cinco anos mais tarde, em 1937, é também Horton que, em conjunto com
MAGATH, faz a primeira descri¢do das células gigantes na parede das artérias
temporais afectadas, atribuindo-lhe, desde logo, um importante significado
diagnostico.

O termo A.C.G. ¢ introduzido em 1941 por GILMOUR, autor que também
demonstrou que a afec¢do pode ndo se limitar apenas a artéria temporal.

RELACAO P.M.R./A.C.G.

A relagdo entre a P.M.R. ¢ a A.C.G. foi estabelecida por diversos autores
(AA) devido as varias e importantes semelhangas que existem nas duas entida-
des. A idade e o sexo dos doentes, as mialgias com rigidez, o laboratério € a
resposta terapéutica dramatica com os corticoides sdo disso exemplo.

ALESTIG E BARR descrevem biopsias de artérias temporais com sinais de
A.C.G. em doentes que clinicamente se apresentavam apenas como P.M.R.,
OSTBERG demonstrou lesdes de A.C.G. em necrdpsias de doentes com
P.M.R. ¢ HAMRIN evidencia uma importante comparticipagdo arterial na
P.M.R.

Estes sio alguns dos motivos porque varios AA defendem a teoria que a
A.C.G. e a P.M.R. sejam a expressdo sintomatica diferente da mesma entidade
clinica de base.

EPIDEMIOLOGIA

A A.C.G. e a P.M.R. sdo mais frequentes na mulher. A compilagdo de 22
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grandes séries indica uma relagdo de 1,7 mulheres para 1 homem. Ambas as
doengas sdo raras na raga negra.

A A.C.G. tem nos E.U.A. uma incidéncia anual de aproximadamente
11,7/100.000 habitantes com a idade superior a 50 anos. A sua prevaléncia, no
mesmo pais, seria assim de 133/100.000 habitantes. A prevaléncia mundial,
tendo como referéncia 4 grandes séries situar-se-ia nos 24/ 100.000 habitantes.

Nos estudos necrépsicos atras referidos, realizados na Suécia, OSTBERG
encontrou sinais histolégicos de A.C.G. em 1,6% de 889 caddveres. Daquela
percentagem apenas 1% tinha histéria prévia da doenga.

Na Mayo Clinic, em Rochester, o diagndstico de P.M.R. é trés vezes mais
frequente que o de A.C.G.. Para DIXON (1966) a incidéncia de P.M.R. seria
idéntica & de gota urica e metade da artrite reumatdide. Num internamento
hospitalar de doengas infecto-contagiosas durante 18 meses, para uma popula-
¢do de referéncia de 250.000 individuos, ALESTIG ¢ BARR (1963) encontra-
ram 10 casos de P.M.R. entre os 1500 doentes admitidos.

Numa populagdo de 100.000 habitantes HAMRIN identificou, em dois
anos, 23 casos de P.M.R.

Apesar destes valores, numerosos casos, talvez mesmo a maioria, nio sio
diagnosticados na pratica clinica didria talvez porque bastantes evolugdes sdo
oligosintomaticas e porque muitas das suas manifestagdes sdo ainda pouco
conhecidas dos médicos.

ETIOPATOGENIA

A etiopatogenia da P.M.R. e da A.C.G. ¢ ainda desconhecida.

Existem muitos argumentos a favor de um terreno hereditario sobre o qual
se desenvolveria, nas idades mais tardias da vida, uma altera¢do da imunidade
celular. O estudo do sistema HLA revelou para alguns AA a predominincia
dos antigénios B8, Dr3 e Drd que outros estudos nio puderam confirmar.

Os mecanismos imunitarios podem, portanto, estar implicados na génese
e/ou manuten¢do da P.M.R. e da A.C.G.. Nos doentes a taxa sanguinea de
linfécitos T supressores estd diminuida e o numero relativo de linfocitos T
auxiliares nas paredes arteriais esta aumentado.

Embora ndo caracteristico, o achado de depdsitos de imunocomplexos na
lamina eldstica interna das artérias temporais de doentes com A.C.G., pode ser
a expressdo de uma reac¢fio auto-imune, dirigida contra um antigénio (elasti-
na?) localizado naquela ldmina ou na sua proximidade, ou o que € menos
provavel, exprimir uma afec¢do mediada por imunocomplexos circulantes.

Se até esta data nenhum destes mecanismos etiopatogénicos pode ser com-
provado € possivel que quer a A.C.G. quer a P.M.R. resultem da interac¢do
entre um terreno hereditario propiciador e factores adquiridos ainda por iden-
tificar, sendo as lesGes tecidulares mediadas por mecanismos imunitarios.

Os intmeros trabalhos de pesquisa até agora realizados sobre agentes mi-
crobianos potencialmente desencadeadores destas alteragdes imunitarias ndo
deram qualquer resultado.
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ANATOMIA PATOLOGICA

Na A.C.G. sdo sobretudo as artérias de grande calibre (aorta e seus ramos
principais) que estio atingidas pelo processo inflamatério. Mais raramente e
muitas vezes de forma descontinua a inflamacgdo atinge as artérias de médio
calibre. Na maioria dos casos as lesGes arteriais atingem as trés camadas (pa-
narterite) da parede arterial, embora sejam mais intensas ao nivel da tinica
média e da limitante eldstica interna.

A intima encontra-se espessada devido a proliferagdo celular. A limitante
eldstica interna esta fragmentada e apresenta focos de necrose, estando rodea-
da por linfécitos e plasmécitos por vezes fagocitados por células gigantes. Na
média existem sinais de reac¢io granulomatosa com infiltrado histio-linfocita-
rio e por vezes células gigantes multinucleadas. A tlnica externa ou adventicia
também se apresenta com invasdo celular linfocitaria fundamentalmente ao
redor dos vasa vasorum.

A distribuigdo anatémica da arterite parece corresponder & quantidade de
tecido eldstico contido em cada artéria. As células gigantes multinucleadas que
ddo o nome a doenga sdo caracteristicas mas ndo indespensaveis para o diag-
nostico. A possibilidade de as detectar aumenta com o aumento do niamero de
cortes histoldgicos observados. Uma biopsia normal ou sem células gigantes
néo exclui o diagnostico.

A inflamagdo arterial pode curar espontaneamente com ou sem sequelas
mas pode também evoluir para a completa oclusdo de um vaso o que, depen-
dendo da localizagfo, pode ter consequéncias muito graves como a cegueira, a
oclusdo coronaria ou o infarto cerebral.

Na A.C.G. e principalmente na P.M.R. o processo inflamatorio estende-se,
muitas vezes, 8 membrana sinovial.

Apesar do nome, na P.M.R. nio existe alteragio na biopsia muscular. A
biopsia hepatica apresenta, habitualmente, achados microscopicos irrevelantes,
podendo contudo aparecer lesGes idénticas as da A.C.G. ao nivel dos vasos
hepdticos. Em alguns casos foram bem documentadas a hepatite ndo especifica
e a colestase intra-hepatica.

CLINICA

Com a revisdo dos processos clinicos de P.M.R. e A.C.G. existentes na
Consulta e no Arquivo de Internamento do Nucleo de Reumatologia do Ser-
vico de Medicina IV do Hospital de Santa Maria em Lisboa conseguimos o
total de 34 doentes, 15 com A.C.G. e 19 com P.M.R..

Os critérios utilizados para o diagnostico de P.M.R. foram os de BIRD
(1977) (Quadro I) e para o de A.C.G. adoptamos os critérios expressos no
Quadro IL

POPULACAO ESTUDADA (QUADRO III)

Os 15 doentes com A.C.G., 6 do sexo masculino (40%) e 9 do sexo feminino (60%),
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tinham uma idade média de 71,5 £ 5,7 anos valor idéntico ao que GOODWIN encon-
trou (70,7 anos) calculando a média das idades de 14 estudos diferentes. Na nossa
revisdo os homens eram em média ligeiramente mais novos que as mulheres (69,8 =
7,1 anos contra 72,6 1 4,2 anos).

Com P.M.R. encontramos 9 homens (47%) e 10 mulheres (53%) com uma idade
média total de 66,2 £ 6,3 anos. Esta idade média cerca de 5 anos menor que a encon-
trada na A.C.G. estd de acordo com o encontrado na literatura em que os doentes
com A.C.G. sdo sempre mais velhos que os com P.M.R. cujas idades médias oscilam,
na revisdo de 11 estudos realizada por GOODWIN, entre os 58 € os 71 anos.

Ao contrario da A.C.G. os doentes do sexo masculino com P.M.R. eram mais
idosos (69,3 + 6 anos) que as mulheres (63,3 + 5,1 anos).

Quadro 1. Critérios diagndsticos de P.M.R.

. Dor ¢/ou rigidez dos ombros

. Duracio dos sintomas igual ou superior a 2 semanas
. VS superior a 40 mm na 12 hora

. Rigidez matinal superior a | hora

. Idade igual ou superior a 65 anos

. Depressdo ou diminuigdo do peso

. Dor & palpagio bilateral da raiz dos membros sup.

NN R W~

PMR provdvel: 3 ou mais critérios
I critério clinico e/ou histologia de ACG

BIRD, 1979

A proporgdo encontrada na A.C.G. de 1 homem para cada 1,5 mulheres esta de
acordo com os valores encontrados por outros AA isto é [ para 1,4 (revisdo de 18
estudos num total de 662 doentes).

Para a P.M.R. ja ndo se observa o mesmo, visto que numa revisdo de 700 doentes
incluidos em 20 publica¢des a proporgio é'de 1 homem para cada 1,75 mulheres, valor
completamente diverso do nosso.

O tempo que mediou entre o inicio das queixas ¢ o diagnéstico correcto foi, embora
sempre grande, menor na A.C.G. (9,1 + 12 meses) que na P.M.R. (10,2 * 23,6 meses)
talvez por aquela ser uma doenga mais grave e com a sintomatologia mais florida. Em
ambos os casos o diagnostico foi mais precoce nos doentes do sexo masculino, sendo

Quadro 11. Critérios diagnosticos de A.C.G.

1. Cefaleias temporais

2. Perturbagdes visuais

3. Artérias temporais superficiais (ATS) sinuosas, dolorosas,
endurecidas, edemaciadas e s/ pulso

4. Presenga de P.M.R.

5. Idade igual ou superior a 60 anos.

6. Biopsia da ATS compativel com A.C.G.

A.C.G. provdvel: 3 ou mais dos critériosde 1 a 5
A.C.G. de certeza: Presenga do critério 6

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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Quadro 1. Quadro geral com definicdo da populagdo estudada

ACG PMR
Total d Q Total d 9
Nimero de doentes 15 6 . 9 19 9 10
(percentagem) (100%) (40%) 60%) | (100%) (47%) (53%)
Idade Inicio* (MEDP} 71,47+5,69 69,8317,1 72,56+4,17 66,1616,3 69,3315,97 63,315,11
(limites) (59-80) (59-78) (65-80) (53-84) (64-84) (53-75)
Tempo até diagnostico**  9,051+12,24 7,1218,14 10,33+13,9 10,22123,56 3,1443,39 16,6130,96
(M=£DP) (limites) (0,25-48) (0,25-24) (1-48) (0,25-108) (0,25-12) (1-108)

* **
€m anos; €m meses

essa diferenga muito acentuada no caso da P.M.R.. O facto de existir em cada um dos
grupos, uma doente do sexo feminino com longo tempo até ao diagnodstico (48 ¢ 108
meses respectivamente para a AC.G. e a P.M.R.) contribui para esse achado e para os
valores elevados dos desvios padres. .

Nos poucos trabalhos em que se mencionava o tempo gasto até ao diagnostico os
valores oscilavam entre os 4 € os 14 meses.

SINTOMATOLOGIA INAUGURAL (QUADRO 1V)

A P.M.R. iniciou-se mais frequentemente (68,4% dos casos) por dor na cintura
escapular que era acompanhada de rigidez matinal prolongada em 21,19 dos doentes.
A dor na cintura pélvica (42,1%) foi a segunda forma mais frequente de apresentacéo,
sendo acompanhada por rigidez em 10,5% dos casos. As cervicalgias e os sintomas
gerais (astenia, anorexia, adinamia e emagrecimento) como sintomas iniciais ocor-
reram em 21,19% das P.M.R..Sintomas inaugurais menos frequentes foram a omalgia e
a lombalgia em 2 doentes cada (10,5%) e, frequentes foram a omalgia e a lombalgia
em 2 doentes cada (10,5%) e, em apenas um doente (5,3%), a coxalgia, febre, cefaleias,
poliartralgias e poliartrite simétrica.

No que respeita 2 A.C.G. as cefaleias, as perturbacdes visuais e as dores ao nivel da
cintura escapular foram as queixas iniciais mais frequentes, ocorrendo cada uma em 6
doentes, isto é em 40% dos casos. Os sinais gerais ¢ a rigidez da cintura escapular com
5 casos (33,3%) cada, as dores na cintura pélvica e as cervicalgias cada qual em 3
doentes (20%) ¢ a rigidez da cintura pélvica ¢ a febre em 13,3% (2 doentes cada) das
A.C.G., foram as outras queixas inaugurais.

Na literatura apenas encontramos referéncia as cefaleias que, em 3 publicagdes,
ocorrem logo de inicio em 50% dos doentes com A.C.G..

A sintomatologia inaugural dos nossos doentes, quer com P.M.R. quer com
A.C.G., reproduz no essencial o quadro clinico classico atribuido ao periodo de estado
de cada umas das afecgdes.

DIAGNOSTICOS PREVIOS (QUADRO V)
Tendo em conta a variedade da sintomatologia inicial ¢ o tempo que mediou entre o

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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aparecimento daqueles sintomas e o diagnéstico correcto, foram postos diagndsticos e
instituidas terap@uticas a varios doentes.

O nimero de doentes que refere nfo lhe ter sido colocado qualquer diagndstico
formal anterior ao diagnéstico correcto é semelhante, cerca de metade, em ambas as
doengas (8 doentes com P.M.R. e 10 com A.C.G.).

Quadro IV. Sintomatologia inaugural

SINTOMAS ACG Ne doentes SINTOMAS PMR Ne de doentes
(percentagem) (percentagem)
Cefaleias 6 Dor Cintura Escapular ) 13
(40%) (68,42%)
Sintomas Visuais 6 Dor Cintura Pélvica 8
(40%) (42,11%)
Dor Cintura Escapular 6 Rigidez Cintura Escapular 4
(40%) (21,05%)
Sinais Gerais ~ 5 Dor Coluna Cervical 4
(33.33%) (21,05%)
Rigidez Cintura Escapular 5 Sinais Gerais " 4
(33,33%) (21,05%)
Dor Cintura Pélvica 3 Rigidez Cintura Pélvica by
(20%) (21,05%)
Dor Coluna Cervical 3 Omalgia 2
20%) (10,53%)
Rigidez Cintura Pélvica 2 Lombalgia 5
(13,33%) (10,53%)
Febre 2 Coxalgia I
(13,33%) (5,26%)
* Astenia, anorexia, adinamia, emagrecimento . Febre i
(5,26%)
Cefaleias . 1 )
(5,26%)
Poliartralgia i
(5,26%)
Poliartrite simétrica l
(5,26%)

* Astenia, anorexia, adinamia, emagrecimento

Na A.C.G. os diagndsticos prévios, foram em 2 doentes cada (13,5%) a osteoartrose
e o sindroma febril indeterminado e, em outro caso (6,7%) o diagnéstico foi de claudi-
cagdo intermitente. Em 2 doentes o diagnéstico de A.C.G. foi muito precoce (1 e 2
semanas apos o inicio das queixas).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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Quadro V. Diagndsticos colocados previamente ao diagndstico correcto

DIAGNOS_TICOS ACG (n=15) PMR (n=19)

Sem diagnostico 8 10
(53,33%) (52,63%)
Osteoartrose 2 4
(13,33%) (21,05%)
S. Febril Indeterminado 2 —
(13,33%)
“Reumatismo” — 2
(10,529%)
ACG 2" —
(13,33%) -
PMR — 1™
(5,26%)
S. Paraneopldasico — 1
(5,26%)
Claudicag¢io intermitente 1 —
(6,66%)
Ombro doloroso — 1
(5,26%)

* Diagndstico realizado 1 a 2 semanas apés inicio das queixas
*x Diagnéstico realizado I semanda apés o inicio das queixas

A osteoartrose com 4 doentes (21,1%) foi também o diagndstico inicial mais fre-
quente entre os doentes com P.M.R.. A 2 destes doentes (10,5%) tinha-lhes sido dito
sofrerem de “Reumatismo” e o sindroma paraneopldsico e o ombro doloroso foi 0
diagnostico feito a um doente (5,3%) cada. Um doente com P.M..R também viu a sua
doenca diagnosticada, apenas uma semana apos o inicio dos sintomas.

Néo nos foi possivel encontrar, em toda a literatura revista qualquer mengio aos
diagndsticos e/ ou terap&uticas prévias ao diagnostico correcto pelo que nfio é possivel
comparar a npssa experiéncia.

SINTOMATOLOGIA CLINICA

Dos sintomas que ocorrem em qualquer fase da doenga, considerados mais tipicos
de cada uma das patologias (Quadro VI) os que mais frequentemente encontramos na
A.C.G. foram a rigidez das cinturas (quer pélvica quer escapular) e as cefaleias cada
uma em 93,3% dos casos.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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QUADRO VL. Sintornas Especificos do Complexo A.C. G /PMR

A.C.G.(n=15) P.M.R.(n=19)

SINTOMAS

N djrio;:trens;iigegsidos/ Percentagem N dc/tio;:t;se:tgigegsidos/ Percentagem
Dor Cintura Escapular 13/15 86,66% 19/19 ' 100%
Dor Cintura Pélvica 12/15 80 % 15/19 78,94%
Dor Col. Cervical 10/14 71,42% 10/16 62,5 %
Rigidez 14/15 93,33% 17/17 . 100%
Cefaleias 14/15 93,33% 6/19 3L,57%
Claudicagio Masseter 7/14 50 9 0/17 —
Claudicagdo Lingua 3/14 21,42% 0/17 —

A revista de 10 estudos envolvendo 391 doentes realizados por GOODWIN oferece
uma percentagem semelhante (89%) de doentes com cefaleias em qualquer altura da
doenca. Outros AA apresentam percentagens que vao dos 65% aos 100%. O quadro
clinico de P.M.R. ocorreu numa percentagem muito superior (93%) dquela que é refe-
rida na literatura (60% a 75%).

Na P.M.R. (Quadro VI) as dores ¢ rigidez ao nivel da cintura escapular estavam
presentes em todos os doentes enquanto a cintura pélvica era atingida em 79% dos
casos.

Se as dores e a rigidez das cinturas apresentavam incidéncias percentuais semelhan-
tes em ambas as entidades j4 o mesmo nfo acontece com as cefaleias que aparecem
apenas em 31,6% dos doentes com P.M.R., sendo a diferenga ainda mais categdrica na
claudicacio quer dos mastigadores quer da lingua, que, pura ¢ simplesmente, ndo
ocorreram na P.M.R..

Os sintomas gerais apareceram em todos os doentes distribuidos da seguinte forma
(Quadro VII). ‘

Na A.C.G. a queixa geral mais frequente foi a depressdo que ocorreu em todos os
doentes que foram especificamente inquiridos (apenas 7 doentes), a astenia (90,9%) e
as artralgias (84,6%) foram os outros sintomas mais prevalentes. O emagrecimento
atingiu trés quartos dos doentes e foi, em média, de 9,4 & 5,6 Kg desde o inicio da
doenga até a data do diagndstico. A anorexia apresentava valores percentuais de 70%
€ 0 aumento de temperatura afectou apenas 28,69 dos doentes.

No caso da P.M.R. todos os doentes que se recordavam referiram astenia e artral-
gias no decurso da doenga. A anorexia (93,8%), a depressio (90%) e a perda de peso
(84,6%) foram os sintomas constitucionais que sucessivamente se apresentaram com
maior frequéncia. Na P.M.R. a perda de peso, menor que na A.C.G,, foi da ordem
dos 8,6 £ 2,3 Kg.. Menos importantes, em termos percentuais, foram a febre (37,5%) ¢
a artrite (21,1%). No entanto esta ultima ndo apareceu em nenhum dos doentes com
A.CG..

Ao contrario do mencionado por alguns AA a ictericia ndo ocorreu em nenhum dos
nossos doentes com qualquer das duas afecgGes.

Foram referidos pelos doentes (com P.M.R. e com A.C.G) outros sinais e sintomas
relacionados com a patologia de base e que se incluem no Quadro VIIL

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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Quadro VIL Sinais e Sintomas Gerais.

ACG(n=15) PMR (=19
ALTERACOES
N.° doentes atingidos V N.° doentes atingidos
SISTEMICAS N.© mengdes Percentagem N.o mengdes Percentagem
Perda de peso 9/12 75 % 11/13 84,6 %
(Perda médiatDP)* 9,4 £ 5,6) (8,6 +2,3)
Depressio 7/ 7 100 % 9/10 90 %
Anorexia 7/10 70 % 15/16 93.8 %
Astenia 10/11 90,9 % 16/16 100 %
Febre 4/14 28,6 % . 6/16 315%
Ictericia 0/13 — 0/17 —
Artrite 0/13 — 4/19 2L1 %
Artralgias 11/13 84,6 % 18/18 100 %
*em Kg

Assim, na A.C.G., os sinais inflamatorios, locais da artéria temporal superficial (tra-
jecto sinuoso, com noédulos e sinais inflamatdrios, sem pulso e doloroso a palpacido)
eram evidentes em cerca de metade dos casos (8 doentes — 53,3%) o nimero que esta
de acordo com os 52% encontrados por DUPOND (1986) e ¢ inferior aos 92% resul-
tantes da revisdo de 5 séries realizadas por GOODWIN. Trés doentes (20%) queixa-
vam-se de redugio da forca muscular proximal dos membros superiores e inferiores e,
em dois casos (13,3%) havia ou otalgias ou mialgias da raiz dos membros.

Em trés doentes ndo ocorreram outros sinais de arterites e em igual nimero no foi
possivel perceber se existiram ou nio. Muitos outros sinais e sintomas relacionados
com a A.C.G. ocorreram isoladamente em apenas um doente cada (Quadro VIII).

No que respeita 4 P.M.R. a inexisténcia de outros sinais realcionados com a doenga
fol maior, ocorrendo em 9 doentes (47,4%).

A redugio da forga muscular proximal dos membros apresenta uma prevaléncia
(21,1%) idéntica 4 encontrada na A.C.G.. Na P.M.R., também ndo foi possivel des-
criminar a existéncia de outra sintomatologia em 3 doentes (13,8%). Alguns doentes
apresentaram isoladamente outros sintomas (Quadro VIII).

ATINGIMENTO OCULAR (QUADRO IX)

A amaurose, principal ameaga da A.C.G., ndo foi reconhecida por HORTON como

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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Quadro VIIL. Outros sinais e sintomas

N° doentes SINAIS PMR N° doentes
SINAIS ACG (percentagem) (percentagem)
Sinais locais da artéria 8 Sem outros sinais : 9
temporal superficial * (53,33%) - (47,37%)
Nio mencionados 3 Reducdo forga muscular 4
(20,0%) proximal membros sup. e (21,05%)
inf. .
Sem outros sinais 3
(20,0%) N&o mencionados 3
(15,79%)
Redugdo forga muscular 3
proximal membros sup. € (20,0%) Xerostomia; sudagdo in-
inf. tensa; atrofia quadricipe-
tes bilateral atrofia mus- 1
Otalgias 2 cular*sparcada e generali- ~ (5,26%)
(13,33%) zada
Mialgias raiz membros 2 **
(13,33%) * com CPK normal

*k com CPK e EMG normais

Hipoacusia; Fen. Ray-
naud; Claudicag¢do inter-
mitente membros  inf;
OclusBes arteriais perifé-
ricas **¥* Dor couro

cabeludo; xerostomiia;

Dor ocular bilateral;

Acufenos; Alterag0es 1
equilibrio; Sudagiio in- (6,66%)
tensa

* Trajecto sinuoso, nodular, doloroso,

sem pulso e com sinais inflamatorios

** 1 dos membros sup. ¢ 1 dos membros
inf.

***  Diagnosticados por arteriografia
global

uma complicagio da doenga, sendo JENNINGS quem, 5 anos mais tarde descreve
esta caracteristica. A amaurose segue-seé habitualmente ao inicio do quadro clinico
sistémico, podendo acompanhé-lo, mas s6 muito raramente o precedendo. Uma vez
estabelecida, a cegueira € usualmente definitiva pelo que nenhum facto justifica o atra-
so no inicio do tratamento de um doente com A.C.G.

Na nossa série os sintomas oculares foram, como era esperado, muito mais frequen-
tes na A.C.G. apenas 3 doentes (20%) ndo tiveram queixas oftalmologicas, na P.M.R.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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isso aconteceu em 17 doentes (89,5%). Se o valor encontrado para a P.M.R. (10,5%),
estd de acordo com os cerca de 15% dos casos com manifestaces oculares apontadas
pela literatura, j4 o mesmo nio se passa com a percentagem encontrada para a A.C.G.
(80%) visto que o valor apontado por vdrios AA ronda os 50% a 60%.

Os sintomas que ocorreram na A.C.G. foram os escotomas cintilantes em 2 doentes,
os episddios de amaurose transitoria em outro doente, a redugdio progressiva e parcial
de vis3o bilateral que afectou dois doentes e a redugio parcial siibita e progressiva da
visdo ocorreu bilateralmente (ODE) num caso e apenas no olho direito (OD) em
outros trés pacientes. A amaurose atingiu 6 doentes (40%) afectando o OE em 4 casos,
0 OD em um caso e apresentando-se nos ODE em outro doente. Esta percentagem de
cegueira, ocorrida entre os nossos doentes, com A.C.G. ¢é bastante elevada se conside-
rarmos os numeros referidos por outros AA. De facto, se estes valores oscilam entre 0s
7% € os 67% (apenas numa série com 12 doentes) a percentagem média encontrada
para 7 séries que incluiam 398 doentes foi de 19,3%, isto € 77 doentes com perda total
de visio em pelo menos um dos olhos. Esta diferenga pode ficar a dever-se, pelo

Quadro IX. Atingimento ocular

A CG (n=15) P M R (N=19)
ALTERACOES VISUAIS No No
Percentagem Percentagem
doentes doentes
Sem alteragdes Kb 20% 17* 89,47%
Escotomas cintilantes 2 13,33% 1 5,26%
Viso turva bilateral — — 2 10,52%
Episédios de amaurose transitéria 1 6,66% — —
Redugio progressiva e parcial
acuidade ODE 2 13,33% 1 5,26%
OE — — — -
oD — — — oo
Redugdo sibita e parcial ODE 1 6,66% — —
acuidade OE — — — —
OD 3 20% — -
Amaurose ODE [* 6,66% — —
OE 4 26,66% — —
oD 1 6,66% — —

os 2 doentes com sintomas visuais apresentaram biopsias da artéria temporal superficial
negativas

a amaurose do OE antecedeu em 3 dias a do OD

dos 12 doentes con sintromas visuais, em 6 (509) estes sintomas acompanharam os
primeiros sinais/sintomas da doenga e nos 6 restantes ocorreram apos o inicio do quadro
clinico.

%
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menos em parte, ao grande atraso na concretizagdo do diagnostico correcto experi-
mentado pelos nossos doentes com A.C.G..

Na maioria dos casos (90,7% numa revisio de sete séries incluindo 302 doentes) a
causa de cegueira é uma neuropatia Optica anterior aguda de origem isquémica, insta-
lando-se um edema da papila 24 a 48 horas apds a perda da visdo. A trombose da
artéria central da retina é uma causa bastante nais rara (9,3% na mesma revisio) de
amaurose nos doentes com A.C.G.. Muito mais raramente a perda de visio ¢ causada
por isquemia aguda do cértex occipital (arterite das vertebrais) de que resulta uma
cegueira bilateral.

Na P.R.M. as queixas oculares ndo s6 foram muito menos frequentes (apenas afec-
taram dois doentes) mas também se mostraram de muito menor gravidade. Aqueles
dois doentes queixaram-se de visdo turva bilateral em associagio com escotomas cinti-
lantes num dos casos e redugdo bilateral parcial e progressiva da visdo no outro.

ATINGIMENTO CARDIOVASCULAR (QUADRO X)

Os sinais e sintomas cardiovasculares afectaram uma percentagem semelhante de
doentes em ambas as entidades.

Os valores da presso arterial estavam elevados em 5 doentes, com A.C.G. (33,3%) e
em 7 dos que sofriam de P.M.R. (36,8%). O angor pectoris foi referido por dois
doentes em cada patologia (respectivamente 13,3% e 10,5%) ¢ a insuficiéncia cardiaca
global por um doente cada (6,7% e 5,3%).

Entre os doentes com A.C.G., 2 (13,3%) sofriam de doenga cerebrovascular e 1
(6,7%) de oclusOes arteriais periféricas.

No que respeita aos pacientes com P.M.R., em 2 (10,5%) existia isquemia dos
membros inferiores e 1 (5,3%) tinha histdria anterior de enfarte agudo do miocardio.

Embora raramente, outros AA descrevem afecgbes cardiovasculares mais graves na
A.C.G., como por exemplo o sindroma do arco aértico, a cardiomopatia ndo obstru-
tiva, lesdo pericardica, insuficiéncia adrtica e aneurisma dissecante da aorta, que nos
ndo encontramos em qualquer dos nossos doentes.

DOENCAS ASSOCIADAS (QUADRO XI)

Dada a idade avangada da generalidade dos doentes afectados pela P.M.R. ¢/ou
A.C.G. as patologias associadas nesses pacientes sio muito variadas e em nimero
avultado.

Apenas 2 doentes entre os que sofriam de A.C.G. e 1 dos que padeciam de P.M.R.
ndo apresentaram qualquer doenga associada.

No que respeita aos doentes com A.C.G. a osteoporose (6 doentes — 40% dos
casos), a osteoartrose (4 doentes — 26,7%), as cataratas subcapsulares (3 doentes —
20%) e as hemorrodidas e a doenga hepatica crénica (2 doentes cada — 13,3%) foram as
afecgOes mais frequentemente encontradas. Muitas outras associagdes ocorreram em
casos isolados (Quadro XI).

A P.M.R. associou-se com maior frequéncia a cataratas subcapsulares (5 doentes —
26,5% dos casos), osteoporose e osteoartrose (4 doentes cada — 21,%), ulcera péptica
(3 doentes 15,8%) e psoriase, doenga hepatica cronica, litiase renal, diabetes mellitus
tipo II, gastrite erosiva e sindroma dispéptico (2 doentes cada — 10,5%). Também
neste caso houve associagles que, como se pode ver no Quadro XI, atingiram apenas
um doente.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA
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Quadro X. Atingimento cardiovascular

ALT. CARVIOVASCULAR " ACG(n15 | PMR(n19)
HTA ’ 5 7
(33,33%) (36,84%)
Angina 2 2xnk
(13,33%) (10,53%)
Isquemia membros inferiores e 2
(10,53%)
Doenga Cérebro Vascular 2% —
(13,33%)
Insuficiéncia Cardiaca Global 1 1
(6,66%) (5,26%)
Oclusdes Arteriais Periféricas JH* —_
' (6,66%)
Enfarte Miocardio Antigo — [r¥xx
(5,26%)
* 1 doente com atrofia cortical e subcortical ¢ outro com enfarte

parieto-occipital comprovados por TAC

**  documentado com arteriografia global

*** ] doente com claudicagdo intermitente e outro com ulcera
isquémica da perna esquerda

**** 6 anos antes do inicio da PMR

EXAMES COMPLEMENTARES

Os exames radioldgicos sdo inuteis porque, ndo existindo qualquer achado osteoar-
ticular especifico de A.C.G. ou de P.M.R., evidenciam apenas os sinais de osteoartrose
€/ou osteoporose compativeis com a idade avangada dos doentes.

As alteracdes laboratoriais classicamente atribuidas a estas doengas foram estudadas
nos nossos doentes embora ndo dispunhamos da totalidade dos parametros em todos
eles (Quadro XII).

A V.S., como esta classicamente descrito, apresentou-se aumentada ou muito
aumentada em todos os doentes quer com A.C.G. quer com P.M.R..

A anemia que é, geralmente, normocromica e normocitica, ocorreu em 71,4% dos
doentes com A.C.G..

As alteragdes da urina tipo II (63,69 dos casos) a leucocitose (50%), a hiperfosfata-
semia alcalina (42,9%) e a elevagio da TGP (33,3%) foram as outras alteragdes labora-
toriais mais frequentes na A.C.G..

A elevagio da fosfatase alcalina, corrigida pela administragdo de corticbides, é a
alteracdo de origem hepitica (colestase intra-hepatica) mais vezes observada, tendo
como valores limites descritos, 62% (KNORRING, 1979) e 23% (BOURRIT, 1984)
dos casos.
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Quadro XI. Doengas associados

Doengas ACG Ne doentes Doengas PMR Ne doentes
(percentagem) (percentagem)
Osteoporose 6 Cataratas subcapsulares* . 5
(40%) (26,3%)
Osteoartrose 4 Osteoporose 4
(26,7%) (2L,1%)
Cataratas subcapsulares 3 Osteoartrose 4
(20%) (21,1%)
Hemorroidas 2 Ulcera péptica** 3
(13,3%) (15,8%)
Doenga hepatica crénica 2 Psoriase 2
(13,3%) (10,5%)
Sem doenga associada 2 Doenga hepdtica cronica 2
(13,3%) (10,5%)
Hérnia discal; Fissura Litiase renal 2
anal; Diabetes tipo I, Viti- (10,5%)
ligo; Litiase renal; Hiper-
uricemia; Infecclio urina- Diabetes tipo 1 2
ria Crénica; Condrocalci- (10,5%)
nose; Varizes Membros
Inf.; Sind. Pernas Inquie- Gastrite erosiva 2
tas 1 (10,5%)
(6,7%)
Sindroma dispéptico 2
(10,5%)
Artrite  Reumatoide***;
Quisto renal; litiase vesi-
cular; Infec¢iio urindria
cronica; Varizes mem-
bros inf.; Gota Grica 1
(5,26%)
Sem doenga associada [
(5,26%)
* 1 doente com glaucoma e retinopatia

diabética

** 2 doentes com Ulceras pré-pildricas e 1
doente com § tlceras do antro
***  Geodes no Rx mios e factores reuma-

téides positivos.
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Quadro XI1. Alteragées laboratoriais na data do diagndstico.

ACG@m=15 PMR(n=19

ALTERAGOES
LABORATORIAIS Ne i})emes atingidos | Percentagem N2 doentes atingidos Percentagem

.° mengdes N.° mengles
Anemia 10/ 14 71,4 % 9/18 50 %
Leucocitose 6/12 50 % 7/14 50 %
V.S. Elevada 15/15 1070 % 19/19 100 %
TGO elevada 2/13 15,4 % 0/10 —
TGP elevada 4/12 33,3% . 2/ 8 25%
F.A. elevada 6/14 429 % 3/8 3.5%
CPK elevada 1/11 9,1% 0/8 —
F. Reumatdides posit. 0/ 7 — 1/15% 6,7 %
Creatinina elevada 1/13 7,7% 0/8 —
Alteragbes Urina 11 7/11% 63,6 % 8/ 12%* 66,7%

* todos com eritrocittiria
** 1 com proteindria; 1 com glicostria; 3 com piocituria; 5 com eritrocitiria
+ Waaler-Rose 1/256

Ao contrario da descri¢do habitual, na nossa série de A.C.G. a TGP encontrou-se
mais vezes elevada que a TGO (15,4%). Nesta doenga, embora em percentagens meno-
res, também se detectaram elevagdes da CPK e da creatinina (em apenas um doente
cada). Nenhum doente tinha factores reumatéides (FR) positivos.

Além da elevagio da V.S. as alteragGes dos valores laboratoriais mais comumente
encontradas na P.M.R. foram as da urina tipo II (66,7% dos casos), a anemia ¢ a
leucocitose (50% cada), a hiperfosfatasemia alcalina (37,5%) e a elevagdo da TGP
(25%). Em um doente os FR eram positivos com alto titulo.

Estes achados laboratoriais estio, também, de acordo com o descrito na literatura.

Uma das caracteristicas mais notdrias e evidentes do complexo PM.R./A.C.G. é a
marcada elevagio da V.S., habitualmente superior a 70 mm na 1.2 hora e ndo raras
vezes com valores acima dos 100 mm/ 1.2h.

Como ja dissemos, a V.S. encontrava-se aumentada ou muito aumentada na totali-
dade dos doentes de ambas as patologias (Quadro XIII). O seu valor médio na A.C.G.
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foi de 92,2 + 25,9 mm/1.2h, com limites entre os 48 ¢ os 128 mm/ 1.2h. Os valores
foram muito semelhantes nos homens (91,3% =+ 27,8 mm/ 1.2h) e nas mulheres (92,8 *
24,5 mm/ 1.2h).

Nos casos com P.M.R., a V.S. média foi cerca de 7 mm inferior 4 da A.C.G. (85,5
+ 27,1 mm/1.2h) ¢, embora idénticos, os valores apresentados pelos doentes do sexo
masculino (83,4 £ 28,6 mm/ 1.2h) foram mais nitidamente inferiores aos do sexo femi-
nino (87,4 + 26,6 mm/1.2).

Os valores da V.S. superiores ou iguais a 100 mm/ 1.2h ocorreram em cerca de
metade dos doentes com A.C.G. e um tergo dos que sofriam de P.M.R. 80% dos casos
de A.C.G. ¢ 73,7% dos P.M.R. evidenciaram valores iguais ou superiores a 70
mm/ 1.2h e com 50 mm/ 1.2h ou mais, encontravam-se todos os doentes a excep¢io de
um em cada uma das afecgGes. :

Quadro XIII. Valores da velocidade de sedimentagdo na data do diagndstico.

ACG PMR
Total d Total d . Q
(=15 (n = 6) n=9) (0 =19) (n=9) (n = 10)
VS media + DP 92,2+259 91,3+27,8 928+£245 855+27,1 834+286 8741266
(imites) (48-128)  (48-128)  (54128) | (36-128)  (36-126)  (50-128)
VS 2 100 46,7 % 50 % 444 % 36,8 % 333% 40 %
90 60% = 66,7% = = =
80 = = = 52,6 % 55,6 % 50 %
70 80 % 83,3% 77,8 % 73,7 % 77,8 % 70%
60 = = = 84,2 % = 90%
50 93,3 % = 100 % 94,7 % = 100%

A tipagem HILA da classe I foi somente realizada em 5 doentes com A.C.G. e 7 com
P.M.R. e a da classe II nos mesmos 5 casos de A.C.G. mas apenas em 6 com P.R.M..
Apesar do escasso numero de andlises realizadas, parecem existir algumas tendéncias
que se concretizam no facto dos antigénios A2 e Dr4 para a A.C.G. ¢ Al, A2 ¢ B3
para a P.M.R. parecerem ser predominantes.

Realizaram-se biopsias da artéria temporal superficial (ATS) em 6 doentes com
P.M.R. (31,6%) e na totalidade dos casos com A.C.G. (Quadro XIV).

A biopsia da ATS foi positiva (ver Anatomia Patoldgica) em 12 doentes (80%) com
A.C.G., ndo apresentando sinais de arterite nos 3 restantes.

Dado que a distribui¢do das lesdes de arterite é descontinua, é possivel haver altera-
¢Oes microscopicas na biopsia de um doente sem clinica sugestiva de arterite, bem
como existir uma biopsia normal mesmo numa artéria afectada. Assim uma biopsia da
ATS sem células gigantes ou mesmo normal nfo exclui o diagnéstico de A.C.G..
Devido a este facto, as biopsias da ATS devem incluir fragmentos com, pelo menos, 3
cm de extens3o e os cortes histolégicos devem ser realizados no maior nimero possi-

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



20 JAIME C. BRANCO, VIANA QUEIROZ

vel. Se a suspeita de A.C.G. é importante, perante uma biopsia da ATS normal € de
considerar a hipé6tese de biopsar a artéria contralateral.

A biopsia da ATS foi negativa nos nossos 6 doentes com P.M.R. que a ela se
submeteram. )

Devido ao pequeno namero de casos seria errado concluir, como alguns AA (COT-
TIN, 1986), que este exame é superfulo na P.M.R. pura. De facto para numerosos
outros AA parece judicioso praticar a biopsia da ATS em doentes com P.M.R. mes-
mo na auséncia de sinais tipicos de arterite. Neste caso as descrigdes de biopsias da
ATS positivas situam-se entre os 19,5% (SOBRENSEN, 1977) e os 40% (FAUI-
CHALD, 1972) dos casos.

Quadro X1V. Biopsias da Artéria Temporal Superficial

ACG (n=15 P MR (n=19)

Biopsias realizadas 15 6
(100%) (31,6%)
Biopsias positivas 12* —
(80%) (=)
Biopsias negativas Jkx 6
(20%) (100%)
* 2 das quais em fase de curva

** 2 com amaurose unilateral (1 OD e 1 OE) e 1 com redugio
subita e parcial do OD (1/10 de visdo).

DIAGNOSTICO

O diagndstico da P.M.R. e da A.C.G. repousa em critérios clinicos ¢ laboraté-
riais e baseia-se num elevado grau de suspei¢do por parte do médico. O com-
plexo sindromético P.M.R./A.C.G. deve ser sempre evocado diante de um
individuo (fundamentalmente do sexo feminino) com idade superior a 55 anos,
com febre e expressdo sintomatica sistémica, dor das cinturas escapular € pél-
vica e do raquis cervical, com ritmo inflamatorio ou indefinido, acompanhada
de rigidez, cefaleias com ou sem sinais superficiais de inflamagio arterial, per-
turbagdes visuais, claudicagdo da mandibula e/ ou da lingua, colestase anictéri-
ca, V.S. muito elevada e anemia ligeira a moderada de causa desconhecida.

Sempre que existe suspeita de envolvimento arterial ¢ mandatéria a realiza-
¢io de biopsia.

Os critérios diagndsticos mais difundidos, e por nds utilizados, estdo apenas
testados para a P.M.R. (BIRD, 1979) ¢ foram ja apresentados no capitulo
anterior (Quadro I).

Além dos critérios propostos naquele quadro, BIRD salienta ainda o inte-
resse diagnostico do teste terapéutico com prednisona (10/ mg dia durante duas
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semanas) embora o ndo inclua nos critérios diagndsticos. A avaliagdo da efica-
cia far-se-ia pela diminui¢io marcada das dores e uma redugdo dramadtica da
V.S.. Para outros AA este teste é enganador por ser a0 mesmo tempo muito
pouco sensivel e muito pouco especifico. Um resultado falsamente negativo
priva, erradamente, o doente da adequada terapéutica corticéide. Um resulta-
do falsamente positivo (p. ex. doente com artrite reumatdide do idoso, em
inicio) provoca um tratamento inadequado por um longo periodo de tempo e
o respectivo atraso no diagndstico correcto.

Embora a descri¢io da associagio da P.M.R. ¢ da A.C.G. com neoplasia
seja um facto, a sua incidéncia naquelas doengas parece ser igual a da popula-
¢do em geral (KNORRING, 1974) pelo que a maioria dos AA nega a P.M.R.
o caracter de paraneoplasia com que outros a querem investir.

O diagnostico diferencial da P.M.R. deve fazer-se com a artrite reumatdide
de inicio tardio, mieloma multiplo, doenga linfo ou mieloproliferativa, poli-
miosite, lupus eritematoso sistémico do idoso, mialgias virais, sindroma de-
pressivo, infec¢do oculta nomeadamente endocardite bacteriana, neoplasia
oculta e hipotiroidismo. A A.C.G. pde, por vezes, problemas de diagndstico
diferencial com a nevralgia do trigémio, doenga ORL, artrite ou disfungdo da
articulagdo temporo-mandibular, doenga vascular aterosclerdtica, outras vas-
culites (poliarterite nodosa, granulomatose de Wegener, doenga de Takayasu) e
enfim com todas as outras causa de febre, cefaleia, amaurose e /ou dor facial.

TRATAMENTO

A corticoterapia ¢ o tratamento de escolha da P.M.R. e da A.C.G. apesar
de nfo existir evidéncia de que reduza a duragio destas doengas.

A finalidade do tratamento é eliminar a dor, evitar as complica¢des vascu-
lares (no caso da A.C.G.) e prevenir a sobredosagem intitil de corticoides.

Nos doentes com P.M.R. a dose inicial de prednisona ¢ da ordem dos 10 a
15 mg/dia. :

Nos casos duvidosos em relacio a existéncia de A.C.G. e naqueles em que 0
diagndstico de A.C.G. é certo, a corticoterapia deve ser iniciada de imediato
mas com doses mais elevadas que na P.M.R, na ordem de ! mg por Kg de
peso e por dia, isto ¢ aproximadamente 60 mg diarios de prednisona (ou doses
equivalentes de outro corticosteréide).

Esta dose de 60 mg/dia ndo é aceite por todos os AA havendo quem acon-
selhe doses mais altas e quem prescreva doses inferiores. O que ninguém con-
testa € a necessidade de usar doses mais elevadas de corticdides na A.C.G. que
na P.M.R. porque aquela entidade clinica apresenta maior resisténcia a corti-
coterapia ¢ o risco de amaurose nfo é eliminado pelas doses mais baixas de
prednisona utilizadas na P.M.R..

Na nossa série as doses médias de prednisona prescritas inicialmente nos
doentes com A.C.G. foram de 53,715,2 mg/dia e nos que sofriam de P.M.R.
foram de 12,812,1 mg diérios.

O tratamento de manutengio ndo pode ser sujeito a qualquer esquema rigi-
do quer no que respeita a dose que no que se refere & duragdo. A decisdo de
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diminuir a dose de corticoide ¢ aplicavel a partir do momento em que os sinais
clinicos desaparecerem e em que as alteragdes laboratoriais indicadoras de in-
flamag8o (p. ex. V.S. e P.C.R.) normalizarem. A dose de manutengdo de
prednisona deve ser atingida através da sua redugio gradual. Para KENNETH
e HEALLEY pode baixar-se a prednisona 5 mg todas as duas semanas até
atingir 10 mg/dia. Depois a redugéio deve ser lenta e nunca superior a 1 mg de
cada vez.

De qualquer forma a corticoterapia deve ser de longa durag¢do (na maioria
dos casos nunca inferior a dois anos), visto que a sua paragem prematura
origina muitas vezes recaida da doenga, € as tentativas para a redugdo da dose
devem ser balizadas por uma vigilancia clinico-laboratorial atenta, recorrendo
o doente ao servigo de urgéncia no caso de reaparecerem os sinais de arterite
ou de ocorrerm perturbagdes visuais.

No caso da P.M.R. e da A.C.G. a utilizag¢do de corticdides em dias alterna-
dos, com a finalidade de minorar as complicagGes iatrogénicas frequentes de-
vido & idade dos doentes, & dose utilizada e ao prolongamento da terapéutica
esterdide continua, ndo permite controlar os sintomas de forma satisfatéria,
pelo que € desaconselhada. ‘

Os frequentes efeitos acessorios da terapéutica sdo constituidos pela osteo-
porose (com fracturas das vértebras e, menos vezes, do colo femoral), a diabe-
tes mellitus, a miopatia, as ulceras gastroduodenais, a HTA e as infecgdes
(principalmente a reactivagdo tuberculosa).

Para alguns AA e devido a estes efeitos secunddrios, os esterdides tém alter-
nativas na terapéutica da P.M.R.. O 4cido acetilsalicilico melhora as dores mas
raramente tem efeito sobre os valores da V.S. e da hemoglobina. A indometa-
cina alivia os sintomas algicos musculares. Qualquer que seja esta medicagéo ¢
necessario reter que se a terapéutica se evidencia ineficaz apds duas semanas de
utilizag@o é preferivel passar a usar corticoides até pelo perigo, sempre subja-
cente, de se tratar de uma A.C.G. com o inerente risco de amaurose.

Sobretudo devido a iatrogenia da corticoterapia e, como dizem JONES e
HAZLEMAN, a A.C.G. e a P.M.R. ndo sdo doengas benignas, pelo que aque-
les efeitos nefastos devem ser prevenidos através da tentativa de redugio pre-
coce, lenta mas progressiva da dose de corticoides utilizada.

EVOLUGCAO E PROGNOSTICO

A maioria dos casos de P.M.R. sem A.C.G. cura sem sequelas apds alguns
anos com ou, para alguns AA, mesmo sem tratamento.

O prognéstico a longo prazo da P.M.R., cuja evolugio sob terapéutica €,
em média, 3 anos (pode evoluir até 14 anos quando nido tratada) ndo apresenta
segundo BREGEFON qualquer relagdo com a idade de inicio, a gravidade dos
sinais gerais, a existéncia de afecgdo articular periférica € o valor da V.S..

Na era pré-esterdide a amaurose era a grande ameaga para os doentes com
A.C.G.. O prognéstico sob corticoterapia sofreu uma revolugdo, podendo
agora afirmar-se que sdo os problemas relacionados com a iatrogenia medica-
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mentosa, pela sua frequéncia e gravidade, que condicionam o prognéstico des-
tes doentes.

Sob corticoterapia nas doses atrds mencionadas a evolugio dos nossos
doentes pode considerar-se boa (Quadro XV).

Dez dos doentes, 6 com a A.C.G. e 4 com P.M.R., foram perdidos de vista.

Um dos doentes com P.M.R. cumpre irregularmente a medicagio esterdide
com interrupgdes frequentes. Trés daqueles doentes sofreram racaidas e igual
numero (15,8%) estdo clinico-laboratorialmente curados. Este numero de
recaidas € inferior ao apontado pela literatura que vai de 189 (BREGEFON,
1979) a 35% (KNORRING 1979). Estas amplas diferencas devem-se em nosso
entender, as deses de esterdides utilizadas.

Apenas um doente com A.C.G. estd em fase de cura e outro teve uma
recaida. Um terceiro doente, apesar de medicado com altas doses de predni-
sona, tem, ha mais de 24 meses, uma evolugio desfavordvel isto é, sem melho-
ria clinica e sem reducdo significativa dos valores da V.S. e da proteina C
reactiva.

Quadro XV. Evolugdo e Progndstico

EVOLUCAO ACG (n=15) PMR (n=19)
Evolugdo favoravel: 6 meses 8 (53, 3%) 16 (84,3%)
12 meses 7 (46,7%) 14 (73,7%)
18 meses 6 (46,0%) 9 (47,4%)
24 meses 5(33,3%) 9 (47,4%)
Recaida , 1 (6,7%)* 3 (15.8%)f
Cura 1.(6,7%)** 3(15,8%)Tt
Perdidos de vista 6 (40%)*** 4 (21,1%)11t
Tratamento irregular — 15,3%)1111
Evolucio desfavoravel 1 (6,7%)**** -

* aos 18 meses e sob corticoterapia

**  aos 49 meses de tratamento

*** | apds 6 meses de tratamento e 5 ap0s a alta hospitalar

*k%* sempre mal controlado sob corticoterapia em altas doses e durante mais de 24 meses

t 2 aos 18 meses e 1 aos 5,5 anos todos sob corticoterapia

4 aos 12, 26 ¢ 30 meses de tratamento

Tttt 2 apds 12 meses de tratamento e 2 apds a alta hospitalar

1111 A irregularidade do tratamento, da responsabilidade do doente, é acompanhada de
recaidas sucessivas
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Os critérios de cura que utilizdmos foram os de KNORRING (1979) que

considera curados todos os doentes em que 2 meses apOs a paragem terapeu-
tica ndo reaparecem quaisquer sinais clinicos, permanecendo a V.S. dentro de

valores normais.
Mesmo cumprindo estes critérios é razoavel seguir os doentes (com P.M.R.

ou com A.C.G.) mensalmente ou, no minimo, uma vez cada dois meses
durante o ano que se segue a paragem do tratamento esterdide.
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ARTIGO ORIGINAL

ARTRITE PSORIATICA

J. ESPIRITO SANTO*, M. VIANA QUEIROZ**

CONCEITO

Embora a associa¢do de psoriase e de artrite tenha sido descrita hé cerca de
150 anos, o conceito de Artrite Psoriatica (AP), como entidade clinica auto-
noma, s6 na década de 60 ganhou aceitagdo generalizada, sendo definida por
Moll e Wright como psoriase associada a artrite com serologia reumatdide
geralmente negativa.

EPIDEMIOLOGIA

A psoriase é bastante mais frequente nos doentes com poliartrites seronega-
tivas — 20,2%, do que na populagio em geral e nos doentes com poliartrites
seropositivas — em ambos com a prevaléncia de 1,2% (Baker, 1966).

Na Gré-Bretanha foi levado a cabo um estudo que estimou a prevaléncia da
AP, na populagio em geral, em cerca de 0,1% (Wright, 1980).

ETIOPATOGENIA

Ainda que, na sua generalidade, a etiopatogenia da AP permane¢a desco-
nhecida, varios estudos recentemente efectuados tém vindo a aumentar os co-
nhecimentos sobre este importante problema.

Sio de assinalar as associagdes clinicas ¢ familiares, descritas, da AP com a
Espondilartrite Anquilosante, o Sindroma de Reiter e as Doengas Inflamato-

* Reumatologista do Hospital Militar Principal — Capitio Médico do Q.P. do Exército Portugués.
** Responsavel pelo Niicleo de Reumatologia do Serviga de Medicina (IV) (Professor Fernando P4dua) do
H.S. Maria. Professor Auxiliar Convidado da F.M.L.
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rias Crénicas do Intestino. Também sugerindo serem os factores genéticos im-
portantes na etiologia da psoriase, complicada ou ndo de artrite, estdo as cor-
relagGes positivas que tém sido encontradas com vérios antigénios de histo-
compatibilidade. Assim, tem sido encontrada uma frequéncia aumentada de
HLA -B7, HLA-B13, HLA-B17 ¢ HLA-CW6 nos doentes com psoriase e de
HLA-DR7, nos doentes com AP,

Outros factores tém sido apontados como podendo desempenhar um papel
adjuvante sobre um terreno geneticamente predeterminado. Estdo neste caso
os traumatismos, as altera¢des dos vasos capilares e as infecgdes.

Algumas altera¢des imunolégicas tém sido descritas nos doentes com AP: a
deteccdo de imunocomplexos circulantes, a presenga de depdsitos de imuno-
globulinas e de complemento nas paredes dos vasos da pele e da membrana
sinovial ¢ uma redugdo da actividade T supressora.

ANATOMIA PATOLOGICA

O exame macroscopico da sinovial pela artroscopia, bem como a sua obser-
vagdo microscopia ndo permitem distinguir, com seguranga, a AP da Artrite
Reumatoide (AR). Contudo, nas formas mais precoces estdo descritas algumas
alteragdes que podem ajudar no diagndstico diferencial entre estas duas enti-
dades clinicas.

Na AP nio sdo tdo exuberantes a hipertrofia das vilosidades bem como a
hiperplasia das células da camada de revestimento (tdo caracteristica da AR), o
infiltrado linfo-plasmocitdrio é essencialmente peri-vascular e observa-se, fre-
quentemente, fibrose e espessamento da parede dos vasos sanguineos que ¢
devido a proliferagdo das células endoteliais.

Enquanto que na AR, por imunofluorescéncia se observam, geralmente, de-
pdsitos sinoviais de IgM e de C3, na AP, pela mesma técnica, detectam-se em
maior quantidade depdsitos de IgG e de IgA, sendo raros os de IgM e estando,
por via de regra, ausentes os de C3.

MANIFESTACOES CLINICAS

Tivemos oportunidade de rever 47 AP da Consulta de Reumatologia do
Hospital de Santa Maria, 26 ? e 21 &, com uma idade média de 49,9%15,6
anos sendo a idade média de inicio da psoriase de 31,9t14,4 anos ¢ a idade
média de inicio da artrite de 38,1413,7 anos. A duragio média da artrite era
de 13,4%12,3 anos.

Observando o Quadro I verificamos que na grande maioria dos doentes (36)
a psoriase teve inicio antes dos 40 anos de idade enquanto que o pico de
incidéncia do inicio da artrite se situou na 4.2 década de vida (21 doentes) e,
em apenas um doente, a artrite teve inicio antes dos 19 anos. Chamamos a
atengdo para o facto de em S doentes (11%) a artrite ter surgido antes do
aparecimento das lesGes cutineas.

Em 12 doentes (25%) foi detectada historia familiar de APe/ou de outra
espondiloartropatia seronegativa.
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QUADRO 1
IDADE DE INICIO (N =47)

IDADE DE INICIO PSORIASE ARTRITE
Anos N." de doentes N." de doentes
<19 10 |

20-29 13 5
30-39 13 20# ()
40-49 5 13%¢%)
50-59 5 3
> 60) ] 3
“ Artrite iniclada antes da Psortase — 5/47 - 11%

a) Psoriase

Ainda que geralmente as lesGes cutineas precedam a artrite, como vimos
podem surgir apds o inicio do quadro articular ou eclodir simultaneamente
com este.

Podem encontrar-se todas as formas de psoriase desde as mais incipientes a
pustulosa.

Embora as lesdes de psoriase surjam nos locais habituais, com preferéncia
pelas superficies de extensdo articular, em muitos doentes a psoriase encontra-
-se em regides pouco visiveis como sejam o couro-cabeludo (79% dos nossos
doentes — Quadro II), a vulva, o perineo e o umbigo, desconhecendo o doen-
te, nio raramente, a sua existéncia:

QUADRO 11

DISTRIBUICAO DA PSORIASE

Compromisso couro cabeludo .. — 37/47 —79% 0 21726 —81%
0 16/21 —76%
Compromisse das unhas ....... — 23747 -49q O 12/26-46%
O 11/21 -52%

Compromisso regiao palmar e plantar — 2/47 - 4%

Mais raramente surgem lesGes de psoriase na regides palmar e plantar (4%
dos nossos doentes — Quadro II) o que dificulta o diagnostico diferencial com
a ceratodermia blenorragica do Sindroma de Reiter.

Classicamente as lesGes ungueais estdo presentes em cerca de 85% dos doen-
tes com AP e em apenas 30% dos casos de psoriase ndo complicada de artrite:
no entanto, somente 49% dos doentes por nds revistos (Quadro II) apresenta-
vam lesOes ungueais. As alteragfes das unhas vdo desde o picotado a onicolise,
podendo confundir-se com infecgGes a bactérias e a fungos, pelo que a colabo-
ra¢do dos dermatologistas é sempre indispensavel.
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A maioria dos doentes apresentam dissociagdo entre os quadros cutdneo e
articular. No entanto, em alguns casos ha sintonia entre as exacerbagses € as
remissdes da psoriase e da artrite.

b) Compromisso articular

Conforme se observa no Quadro III, 68% dos doentes iniciaram a artrite de
forma mono-oligoarticular enquanto que em 17% o inicio foi poliarticular e
em apenas 15% axial.

QUADRO Ili

FORMA DE INICIO DO COMPROMISSO ARTICULAR

N." de doentes o

(N=4T)
Monoarticular 10 21
Oligoarticutar 22 47
Poliarticular 8 17
Axial 7 15

No Quadro IV estdo explicitadas, e na percentagem, as articulagdes com-
prometidas na totalidade dos doentes bem como em ambos 0s sexos.

QUADRO 1V

COMPROMISSO ARTICULAR PERIFERICO

%

Articulagoes 0 26 O 2n Total (47)
Joelhos 77 43 62
[.LF.P. (maos) 65 52 ) 57
LF.D. (maos) 69 43 57
M.C.F. ' 35 71 51
Punhos 46 52 49
Ombros 42 48 45
Tibio-tarsicas 46 33 40
M.T.F. 42 14 30
Cotovelos 16 10 30
Ancas 27 5 17
LE.D. (pes) 15 14 15
LLF.P. (pes) 8 10 9

Na globalidade dos doentes os joelhos foram as articulagdes mais frequen-
temente comprometidas (62%) seguidas das pequenas articulagdes das maos ¢
dos punhos, o que também se verificou no sexo masculino. No entanto, se
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atendermos somente aos doentes do sexo feminino, verificamos que as MCF
foram comprometidas em maior percentagem (71%) sendo os joelhos atingin-
dos em 43%. De realgar, também o facto de as coxo-femorais terem sido afec-
tadas em 27% dos homens e apenas em 5% dos doentes do sexo feminino.
Wright e Moll distinguem cinco formas clinicas de artrite:
I — O grupo mais raro, menos de 5% das AP e, geralmente, o de mais facil
diagnéstico, em que hd um compromisso predominante das IFD.

I — Em 5% dos casos surgem artrites mutilantes e anquiloses. Neste grupo
figuram os dedos com deformages em “opera-glass”, devxdas a ostedlise
das falanges, metacarpos ou metatarsos.

HI — 15% dos doentes apresentam um quadro articular em tudo semelhante
ao da artrite reumatdide, mas com serologia negativa, e com compro-
misso articular mais benigno.

IV. — O padrio mais frequente, mais de 70% dos casos, ¢ aquele em que ha
compromisso mono ou oligoarticular assimétrico.

V — 5% dos doentes apresentam-se com um quadro de Espondilartrite An-

quilosante.
QUADRO V
GRUPOS DE MOLL E WRIGHT
N=47
N.* de doentes
Grupo o -0 Total %
I 2 — 2 4
1 1 ! 2 4
1 10 -9 19 41
1A% 9 7 16 34
A% 4 4 8 17

No Quadro V estd representada a distribui¢io dos nossos doentes pelos
Grupos de Wright e Moll, cuja percentagem foi respectivamente: Grupo [ —-
4%, Grupo II — 4%, Grupo III —419%, Grupo IV — 34% e Grupo V —-
17%, ndo havendo diferengas entre os dois sexos, com excep¢do de ndo se ter
encontrado nenhum doente do sexo feminino com compromisso predominante
das IFD.

Comparando os nossos resultados com os classicamente descritos pelos
autores anglo-saxoénicos, a maior discrepincia surge no Grupo IV (34% nos
nossos doentes contra 70% nos de Wright e Moll). E nossa convicgio que esta
diferenga é devida as formas mais frustes de AP ndo serem observadas numa
Consulta de Reumatologia de um Hospital Central, pois a ténue sintomatolo-
gia ndo justifica, ma maioria dos casos, o envio a consulta de especialidade.
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¢) Compromisso extra-articular

A doenga decorre, geralmerfte, com poucas manifestagSes gerais sendo im-
portante referir a inexisténcia de nédulos subcutineos.

As lesdes oculares sdo a complicagdo sistémica mais frequente, tendo surgi-
do em 8 dos nossos doentes (17%): 5 dos quais com conjuntivites e os outros 3
com uveites anteriores.

A amiloidose, que apenas surgiu em 1 dos nossos doentes, é uma complica-
¢do muito rara.

LABORATORIO

Nio existem alteragSes laboratoriais especificas para a AP, embora alguns
pardmetros possam ajudar na monotoriza¢do da doenga e na avaliagio de
respostas terapéuticas.

Pode haver uma discreta anemia hipocromica.

A velocidade de sedimentagdo e Proteina~-C-Reactiva correlacionam-se fre-
quentemente, com a actividade clinica da doenga.

De grande significado sdo as reacgSes negativas para deteccdo de factores
reumatoides IgM (reacgdo do Latex e de Waaler-Rose), ainda que no grupo
clinico da AP simile AR, a serologia reumatdide seja positiva em cerca de 16%
dos doentes.

Pesquisamos os anticorpos anti-nucleares em 29 dos nossos doentes, e estes
foram positivos, ainda que com titulos sempre baixos, em 5 doentes (17%) e
detectdimos imunocomplexos circundantes em 18 dos 27 doentes estudados
(67%).

A doenga cursa frequentemente com hiperuricemia, estando esta relaciona-
da, para muitos autores, com a extensdo do compromisso cutaneo.

Tivemos oportunidade de estudar a prevaléncia dos antigénios de histocom-
patibilidade HLA, A, B, C ¢ DR em alguns dos doentes com AP e de os
comparar com determinagdes efectuadas num grupo de 80 doentes com AR
(Tese de Doutoramento do Prof. Viana Queiroz, 1983) e com 66 individuos
saudaveis (dadores do Centro de Histocompatibilidade de Lisboa) — Quadros
Vle VII

Sem pretender tirar conclusdes, devido ao pequeno numero de doentes estu-
dados, gostariamos de chamar a atengdo para algumas diferengas que julga-
mos significativas. Assim no Quadro VI observamos a pequena incidéncia en-
contrada o HLLA-B12 na AP (16,7%) contra 38,7% na AR e 36,4% nos indivi-
duos sauddveis e a maior percentagem de prevaléncia do HLA-BI3 na AP
(11,19%) em relacdo & AR (1,2%).

Quanto ao locus DR (Quadro VII) e porque o nimero de doentes estudados
¢ ainda menor (21) chamamos apenas a atengdo para 0 DR4 cuja percentagem
na AP foi muito idéntica & do grupo dos dadores (14,3% contra 10,6%) en-
quanto que na AR foi muito mais elevada (48,7%).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



O dominio

da dor aguda
esta nas suas " &
Maos \

® Quadros agudos da coluna
vertebral
® Reumatismo abarticular

® Traumatismos das partes moles
® Pos-operatorio

BRUFEN €

Ibuprofen
3 COMPRIMIDOS POR DIA

g
F
§

Apresentagéo: MANHA  MEIO-DIA NOITE

20 Comp. 735$-E5t. 588$-Ut. 147$ e Ll”z)e;tﬁwt:;l;rg(;mi)am PLC
60 comp. 1850%-Est. 1480$-Ut. 370% nltrs
CMTD 92$50-Comp. 80% B o

inddstria farmacéutica SA
Rua Antero de Quental, 639
4201 Porto Codex

XV

Informagao adicional disponivel sempre que solicitada




20 comprimidos
pvp 839%00 .SNS 168%$00

60 comprimidos
pPVP 2.140$00 - SNS 428%00

§
|
i




QUADRO V]

ARTRITE PSORIATICA

ANTIGENIOS DE HISTOCOMPATIBILIDADE

LOCI A,B,C,

%
Antigénios A.P. AR.* - Saudaveis **

(N = 36) (N =80) (N =66}
Bi: 16.7 38.7 36.4
B N 1.2 —
B~ 25 17.5 7.6
B2 11.1 8.8 6.1
CWe 5.6 11.3 6.1

* Prot. Viana Queiroz — Tese de Doutoramento (1983,
“* Dadores do Centro de Histocompatibilidade de Lisboa

QUADRO VII
ANTIGENIOS DE HISTOCOMPATIBILIDADE
LOCUS DR
“%
Sl AP, A.R. " Saudaveis **
Antigenios N =21) (N = 80) N - 66)
DR 17.6 225 30.3
DR: 14.3 20.0 333
DR s 17.6 325 46.9
DR 14.3 48.7 10.6
DR 238 25.0 27.2
DR« 14.3 10.0 6.0
DR~ 14.3 8.8 22.7
= Prot. Viana Queiroz — Tese de Doutoramento (1983},

»= Dadores do Centro de Histocompatibilidade de Lishou.

RADIOLOGIA

Muitas das alteragdes radioldgicas encontradas na AP sdo indistinguiveis
das observadas na AR, sendo o numero de articulagdes comprometidas geral-
mente menor € o atingimento menos grave.

Em grande parte dos casos os sinais radioldgicos resumem-se & opacificagdo
das partes moles peri-articulares, osteopenia justa-articular, pequenas erosdes
articulares ou diminui¢io dos espagos articulares com deformag¢des minimas
ou mesmo sem deformacdes.

As alteragdes mais caracteristicas encontram-se nas formas mais destrutivas
mas também mais raras, sendo as lesGes proliferativas, mais do que as erosi-
vas, as que melhor distinguem a AP da AR.

Algumas das lesdes radioldgicas mais tipicas sdo:
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— erosdo do calcaneo na zona de inser¢do da aponevrose plantar idéntica a
encontrada nas outras espondiloartropias seronegativas;

— acro-osteolise das ultimas falanges, especialmente do hallux;

— falanges, metacarpos ou metatarsos em “bico de 14pis”;

— eros@es das falanges desenhando o aspecto de “taga” que, combinando-se
com as precedentes, s3o conhecidas por deformagdes em “pencil and cup”
dos autores anglo-sax6nicos;

— imagens de periostite nos pontos de inser¢do dos musculos ¢ ligamentos
ao nivel das grandes articulagdes periféricas e nas diafises dos metatarsos €
falanges;

— muito tipicas, mas muito caras, sdo as ossificagdes paravertebrais en pa-
rentesis;

— anquilose das IFP e IFD das mios e pés, MCF e punhos;

— sacro-ileite, que surgiu em 22 dos nossos doentes (47%), sendo frequente-
mente unilateral e correlacionando-se, para muitos autores, com a presen-
¢ado HLA-B27

— Os sindesmofitos (presentes em 32% dos AP por nds revistas) surgem
muitas vezes associados a sacro-ileite mas, em relagdo aos da espondiloar-
trite anquisolante, sdo assimétricos, em menor nimero e, frequentemente,
ndo marginais.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagnéstico deferencial tera de ser feito principalmente com a Artrite
Reumatéide, sendo extremamente dificil nos casos em que as lesGes cutineas
aparecem posteriormente a artrite.

Na presenca de um doente com poliartrite assimétrica e serologia reumatdi-
de negativa mesmo na auséncia de psoriase, ¢ obrigatério pensar em AP.

Nos casos em que o compromisso articular se faz predominantemente ao
nivel das IFD ndo é, por via de regra, dificil distinguir a AP dos nédulos de
Heberden.

Para além da Espondiloartrite Anquilosante, cujo quadro clinico e radiol6-
gico pode ser assumido pela AP, as lesOes cutineas e ungueais de psoriase, em
especial da forma pustulosa, sio muitas vezes semelhantes e, mais raramente,
indistinguiveis, das surgidas no Sindroma de Reiter.

EVOLUGAO E PROGNOSTICO

Com excepgio dos casos raros de artrites mutilantes, a AP ¢ uma doenga
relativamente bem tolerada e pouco incapacitante.

Os doentes do sexo feminino que contraiam a doenca antes dos 20 anos de
idade constituem o grupo com pior prognostico.

A presenga do HLA-DR4 tem sido considerada como marcador de mau
progndstico, estando ligada aos casos de doenga articular mais destrutiva.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ARTRITE PSORIATICA 33

FORMA JUVENIL

A forma juvenil da AP constitui 4% da totalidade das Artrites Juvenis.

A sua idade média de inicio oscila entre os 8 e os 10 anos de idade.

Mais de metade dos doentes (55%) iniciam a artrite de uma forma monoar-
ticular, sendo os joelhos e as tibio-tarsicas as articulagdes mais precocemente
comprometidas. No entanto, na grande maioria dos doentes (85%) a doenca
evolui para uma forma poliarticular sendo entfo igualmente comprometidas as
IFP ¢ as IFD, quer das médos, quer dos pés, € os punhos.

A manifestagfo sistémica mais frequente na AP juvenil é a uveite anterior,
que surge em cerca de 8% dos doentes, estando correlacionada positivamente
com a presenga de anticorpos anti-nucleares.

Com maior frequéncia do que no adulto, o quadro articular precede o apa-
recimento da psoriase. Alguns factores considerados como indicativos de
maior probalidade de uma artrite juvenil ser AP, mesmo na auséncia de lesGes
cutineas, sdo: o “pitting” das unhass, a constatagio de historia familiar de
psoriase, a forma assimétrica da artropatia e a presenga de dedos em salsicha.

De uma forma geral o prognostico da AP juvenil é bom, havendo uma
remissdo completa em 40 a 50% dos doentes. Em apenas 10% dos doentes ¢é
esperado um pior progndstico. Sdo consicrados como marcadores de mau
prognostico: o inicio poliarticular, a auséncia de histéria familiar de psoriase
ou de AP, o eclodir simultineo das lesdes cutdneas e do quadro articular ¢ a
presenga de anticorpos anti-nucleares.
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Interacgdes
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CANCRO E REUMATISMO

GUILHERME FIGUEIREDO* ¢ M. VIANA QUEIROZ**

INTRODUCAO

As relacdes entre as doengas cancerosas € as doengas reumaticas sdo reci-
procas e passam, actualmente; por um periodo de relativa sedimenta¢do de
conhecimentos, 0 que permite analisar este assunto com alguma seguranga.

As relagbes entre o cancro e o reumatismo sio apaixonantes em termos de
etiopatogenia, clinica e terapéutica.

Efectivamente, as doengas neoplasicas podem originar reumatismos, € estes
podem evoluir para doengas malignas aceitando-se, hoje, que esta relagdo nio
¢ casual, mas causal. '

As neoplasias podem originar doengas reumaticas de modo directo e indi-
recto. No primeiro caso hd invasio do sistema musculo-esquelético, em parti-
cular da sinovial e do osso, pelas células cancerosas, como acontece com a
infiltra¢do da célula sinovial por células atipicas oriundas de neoplasias sisté-
micas (leucemias e linfomas) ou de tumores Osseos adjacentes a sinovial. Um
outro tipo de relagio directa sdo as metastases 0sseas das neoplasias da mama,
pulmao, tubo digestivo, rim, ovario, tiréide, etc.

Os tumores primitivos da sinovial sdo excepcionais.

As associag@es indirectas entre cancro e reumatismo constituem os sindro-
mas paraneoplasicos.

* Interno do Internato Complementar de Reumatologia, Nucleo de Reumatologia (Resp: Prof. Viana de
Queiroz) ‘
** Assistente Hospitalar com o grau de Chefe de Servico do H.S. Maria. Professor Auxiliar convidado da
Faculdade de Medicina de Lisboa.
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Existem, ainda, mais duas possibilidades de associagdo entre o cancro e
reumatismo: desenvolvimento de neoplasias em doengas reumadticas pré-exis-
tentes, particularmente em doengas difusas do tecido conjuntivo; e aparecimen-
to de malignidade secunddria ao tratamento dos reumatismos com imuno-mo-
deladores, em particular com os imuno-supressores e com as radiagdes.

Os principais sindromas paraneoplasicos de indole reumatica sio as miopa-
tias (polimiosite/dermatomiosite), as artropatias (osteoartropatia hipertréfica,
amiloidose, gota secundaria, poliartrite carcinomatosa, hipercalcemia, conecti-
vites), as distrofias simpaticas reflexas (sindroma ombro-mao e fasceite pal-
mar com artrite), e uma misceldnia onde se incluem entidades tdo dispares
como a paniculite, a artrite piogénica e a osteomalacia.

As neoplasias associadas a doengas reumadticas pré-existentes surgem na
doenca de Paget, na osteomielite, na sarcoidose e, sobretudo, nas doengas di-
fusas do tecido conjuntivo (lupus eritematoso sistémico, lipus discéide, sin-
droma de Sjogren primitivo e secundario, esclerose sistémica, fasceite eosin6fi-
la e granulomatose linfomatéide).

Os agentes terapéuticos utilizados em reumatologia que tém originado neo-
plasias sdo, como vimos, as radiagdes e, ainda, os antagonistas das pirimidinas
(5-fluoracilo e metrotexato, que tém baixo poder oncogénio), os antagonistas
das purinas (azatioprina) e os alquilantes (ciclofosfamida e clorambucil, indis-
cutivelmente os de maior risco de poderem originar neoplasias).

ETIOPATOGENIA

A etiologia dos reumatismos directamente associados as neoplasias foi ja
referida: infiltragdo do sistema musculo-esquelético pelas células neopldsicas.

Ja os sindromas paraneoplasicos podem ser devidos a multiplos factores, o
que nos levard a analisar as suas causas separadamente.

Assim, o complexo dermato/ polimiosite pode ser devido a um ou Vérios dos
seguintes factores: deposi¢io de imunocomplexos circulantes nos vasos intra-
musculares; hiperreactividade de linfdcitos citotéxicos para o musculo esquelé-
tico induzida por antigénios tumorais e infec¢do cronica do musculo esqueléti-
co por virus miotdxicos.

As manifestagbes clinicas da osteoartropatia hipertrofiante podem dever-se a
uma estimulag@o reflexa pelas vias aferentes do vago (a vagotomia melhora
clinicamente a doeng¢a); a um aumento da secre¢io da hormona do crescimen-
to ou a um aumento dos niveis dos imunocomplexos circulantes.

Por seu lado a artropatia amiloiddtica parece ter uma etiopatogenia mais
linear, infiltragio da sinovial ou da medula 6ssea pela substiancia amiloéide.

De igual modo o mecanismo da gota secundaria ¢ bem conhecido, e radica
numa hiperprodugfo enddgena de acido trico secundaria a intensa lise celular
provocada pela neoplasia e/ ou pelas drogas utilizadas no seu tratamento.

A hipercalcemia paraneoplasica admite-se ser devida & produgdo de subs-
tancias idénticas & hormona paratiroideia.

Ja a poliartrite carcinomatosa pode ter varias explicagdes: reacgdes antigéni-
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cas cruzadas entre a sinovial e o tumor, diminui¢do da imunidade celular,
deposi¢do de imunocomplexos circulantes na sinovial, ou mais de que uma
causa actuando conjuntamente.

Nas vasculites os antigénios tumorais sdo susceptiveis de originar reacgSes
idénticas as cldssicas vasculites de hipersensibilidade.

Na crioglobulinemia as lesGes vasculares podem ser induzidas pelas crioglo-
bulinas, pelo criofibrinogénio e pelos imunocomplexos circulantes.

A esclerose sistémica pode ser sindroma paraneoplasico dos adenocarcino-
mas e dos tumores carcinéides, admitindo-se neste ultimo caso que a serotoni-
na induzida pelo tumor possa estimular a proliferagio de tecido fibroso.

A paniculite que pode ser sindroma paraneoplasico de um carcinoma do
péincreas, parece dever-se 4 ac¢do necrosante da tripsina e da lipase sobre a
gordura sub-cutdnea.

A artrite piogénica surgindo por via de regra, como sindroma paraneoplasi-
co de um cancro em fase terminal e, ultimamente, como podendo ser a primei-
ra manifestagdo de um adenocarcinoma do célon, é devida a proliferagdo da
flora intestinal infectante.

A osteomalacia deve-se 3 perturbagdo do metabolismo da vitamina D indu-
zida pelos tumores, que sdo quase sempre mesenquimatosos ¢ benignos.

A etiopatogenia associada as doengas difusas do tecido conjuntivo é com-
plexa. O acontecimento inicial podera ser uma altera¢do tissular induzida pela
conectivite, como acontece na esclerose sistémica em que a fibrose pulmonar
precede o aparecimento da neoplasia pulmonar que, em mais de 50% dos ca-
sos é um carcinoma de células alveolares. A dificuldade do tecido fibroso pul-
monar em eliminar factores oncogénicos poderd constituir um argumento adi-
cional.

O ldpus eritematoso sistémico, a artrite reumatoide e, sobretudo, o sindro-
ma de Sjogren podem evoluir para cancro, em particular para neoplasias linfo-
reticulares, admitindo-se que as células B possam “escapar” progressivamente a
regulagdo das células T. Para além disto estes doentes sdo muitas vezes porta-
doras do haplotipo, AIB8D3DR3, o que sugere poderem ter os factores gené-
ticos um papel na evolugdo da conectivite para neoplasias.

O sistema imunitdrio nas conectivites estd sujeito a uma estimulagdo antigé-
nica crénica, eventualmente viral, que se traduz pelo aparecimento no soro
destes doentes de iniimeros auto-anticorpos ¢ de imunocomplexos que podem,
igualmente, estar incriminados no aparecimento de neoplasias.

Os doentes portadores de conectivites sdo susceptiveis as infecgdes virais, o
que associado ao facto de terem uma diminuig¢do de células Natural Killer, e
do G Interferdo, dois potentes meios de defesa do organismo contra a prolife-
racdo das particulas virais e das células neoplasicas podera, eventualmente,
constituir mais um factor susceptivel de conduzir ao aparecimento de uma
neoplasia em doenga difusa do tecido conjuntivo. As células NK, o G Interfe-
rdo e, ainda, a interleucina-2, importantes meios de regulagio da resposta
imune, e diminuidos nas conectivites segundo grande nimero de investigadores
sdo, também, susceptiveis de, por deficiéncia da regulagio da resposta imune,
conduzir ou predispor ao aparecimento de neoplasias.
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ASSOCIAGCOES INDIRECTAS — CANCRO/REUMATISMO
SINDROMAS PARANEOPLASICOS
MIOPATIAS

Dermatomiosite/ polimiosite

Desde 1935 que é conhecida a associagdo da DM com neoplasias, nomea-
damente, com as neoplasias do ovdrio e da mama, relatadas na altura por
Bezecny. Mas, é apenas em 1975, com o estabelecimento dos critérios de diag-
ndstico da DM e da PM, por Bohan e Peter, que se reunem as condi¢des que
permitirdo a determinagdo da verdadeira incidéncia da associagdo das referidas
miopatias com neoplasias.

O complexo dermatomiosite/ polimiosite (DM/PM) como sindroma para-
neoplasico, insere-se no Grupo 3 da Classificagio de Bohan e Peter (1975).

Segundo dados recentes da literatura (Callen JP 1984), a incidéncia global
da DM/PM associada as neoplasias é de 13,4%. Se considerarmos apenas a
associacio DM/ Neoplasia, entdo, a incidéncia passa a ser mais elevada, na
ordem dos 15 a 20%, enquanto que para a associagio PM/neoplasia a inci-
déncia ¢ francamente mais baixa, cerca dos 5 a 10%.

Para se fazer o diagndstico de DM/PM ¢, entdo necessario que se cumpram
os seguintes critérios: 1) diminui¢do progressiva e simétrica da forga muscular,
afectando os segmentos proximais dos membros e os flexores anteriores do
pescogo; 2) evidéncia anatomopatoldgica de miopatia inflamatoéria (b.muscu-
lar); 3) aumento dos enzimas musculares; 4) sinais electromiograficos caracte-
risticos; 5) lesGes cutdneas caracteristicas de DM (rash heliotropo; telangecta-
sias peri-ungueais; papulas de Gottron).

A DM/PM como expressdo clinica de um sindroma paraneopldsico parece
ndo revelar qualquer associagdo preferencial com um determinado tipo de
neoplasia, com a excepcdo descrita por Tist GM (1980), que relata a relagdo
intima de um determinado tipo de carcinoma do pulmio (“oat cells”) com a
DM. '

O sexo e idade dos doentes ndo constituem, também, variaveis de associagdo
preferencial da DM/ PM com as neoplasias.

Do ponto de vista clinico, a DM/PM como sindroma paraneopldsico ndo
evidencia sintomatologia que a permita distinguir das situagGes ndo associadas
a neoplasias, bem assim como, 0 seu aparecimento ndo tem uma relagdo tem-
poral estreita com o desenvolvimento do tumor. Pode preceder, ocorrer simul-
taneamente ou seguir-se ao aparecimento da neoplasia.

O comportamento clinico e laboratorial destas miopatias depende, obvia-
mente, da evolugdo da doenga neopldsica: melhoria esperada com a terapéuti-
ca eficaz do tumor (médica/cirurgica); reacerbagdo previsivel com a recorrén-
cia do tumor,

Os desfechos fatais mais relaciondveis com a doenga neoplasica (e eventual
evolugdo metastatica), do que com a sintomatologia miopdtica, ou seja, com
fraqueza muscular progressiva, ndo controlada.
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Parece, portanto, ndo haver dividas, segundo a maioria dos autores, que a
DM apresenta uma significativa incidéncia de associagdo a neoplasias, verifi-
cando-se o mesmo tipo de associagdo, embora com menor frequéncia, em rela-
¢do a PM.

Assim, perante a existéncia de uma DM ou PM, torna-se fundamental uma
cuidadosa avaliagdo clinica da situagfo, sendo legitimo suspeitar-se da existén-
cia duma neoplasia oculta num doente em que se verifica um agravamento néo
plausivel da sua miopatia.

ARTROPATIAS

Osteoartropatia hipertrofica

A Osteoartropatia hipertrofica (OAH) é um sindroma caracterizado pela
existéncia de uma periostite proliferativa crénica dos ossos longos, de dedos
em “baqueta de tambor” e de sinovites oligo ou poliarticulares.

A sua etiologia pode ser primdria ou secundaria. A forma primadria ¢, nor-
malmente, hereditaria, podendo, em alguns casos, ser idiopatica, ou seja, mani-
festar-se na idade adulta sem relagdo com qualquer outra patologia.

A forma secundéria esta associada, mais frequentemente, a doengas inflama-
torias cronicas, infecciosas ou neoplasicas dos aparelhos, pulmonar, cardiovas-
cular, gastro-intestinal e hepato-biliar. As neoplasias mais comumente associa-
das 4 OAH sdo o carcimona brdnquico e 0 mesotelioma.

A sintomatologia pode preceder ou seguir-se ao aparecimento da neoplasia.
O seu inicio é insidioso mas a sua progressdo pode ser rapida. Por vezes, a
evolucdo assume aspectos de clara flutuagdo sintomatica.

Clinicamente, a periostite traduz-se por sensagdo de dor profunda, mal defi-
nida, afectando as extremidades distais dos membros, aliviando com a eleva-
¢do dos mesmos. As caracteristicas deformacdes dos dedos (“baqueta de tam-
bor”, “unhas em vidro de reldgio”) sdo usualmente, indolores, podendo, por
vezes, acompanharem-se de tumefacglo, calor e sensibilidade tactil alterada
(disestesias).

A dor e rigidez articular que frequentemente acompanha a sintomatologia
descrita, afecta, preferencialmente, de forma simétrica, oligo ou poliarticular,
as articulagdes MCFs, punhos, cotovelos e joelhos.

O diagndstico diferencial faz-se com outras causas de periostite, sobretudo,
certos tumores 0sseos, a osteomielite, a artrite crénica juvenil, a psoriase e o
sindroma de Reiter. :

No exame objectivo constata-se a existéncia de extremidades tumefactas,
edemaceadas e quentes; a pressdo aplicada ao longo dos ossos longos pode ser
francamente dolorosa. Para além das altera¢Ges da temperatura, poderemos
constatar alteracdes troficas da pele e unhas e, ocasionalmente, ginecomastia.

O exame objectivo articular €, na maioria dos casos normal, podendo, por
vezes, existirem sinais de sinovite e/ ou hidartrose.
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Com excepcéo para valores de Velocidade de Sedimenta¢do aumentados em
alguns doentes, nio existem altera¢des laboratoriais significativas, nomeada-
mente, do exame bioquimico ou imunolégico do liquido sinovial.

Do ponto de vista radiologico, a OAH apresenta sinais bem caracteristicos:
proliferagfio € espessamento do peridsteo dos ossos longos, zonas distais das
didfises e regides de inser¢do musculo-tendinosa. As dreas mais atingidas sdo,
assim, a tibia, o perdnio, o radio, o cibito o fémur, o imero, os metacarpos e
0s metatarsos.

Muito 1til no diagnéstico precoce da OAH ¢ a cintigrafia 0ssea, que nos
revela, ainda antes das alteragdes radiolégicas, os fendmenos de periostite sob
a forma de concentragdes lineares (ossos longos) ou periarticulares do radio-
nuclido.

O tratamento da OAH consiste, fundamentalmente, no tratamento da doen-
¢a de base e, ainda, no alivio sintomatico do doente utilizando os A.LLN.E.,
eventualmente, os corticdides e a vagotomia tordcica (tratamento paliativo).

ARTROPATIA AMILOIDOTICA

A Amiloidose pode ser definida como sindroma de etiologia desconhecida,
caracterizado pela existéncia de dep0sitos extra-celulares, de um material pro-
teico, eosindfilo e relativamente insoliivel, em um ou mais 6rgdos do corpo
humano.

A Artropatia Amiloidética (AA) associada a neoplasias acontece no Mielo-
ma Miiltiplo (MM) e na Macroglobulinemia de Waldenstrom (MGW),

Estudos post-mortem realizados em doentes com MM detectaram deposicdo
de substincias amildides em cerca de 15% constatando-se em 1/3 destes doen-
tes a existéncia de artropatia amiloidotica.

Esta artropatia ¢ mais frequente no homem, entre a 4.2 ¢ a 6.2 década de
vida, assumindo a sua expressdo clinica uma forma muito semelhante a artrite
reumatodide do idoso.

A sintomatologia inicial, pode manifestar-se pela existéncia de artralgias e
rigidez das pequenas e grandes articulagdes. A tumefacg¢do articular e peri-arti-
cular que pode ser exuberante, por vezes, ndo se faz acompanhar de dor e/ou
de sinais inflamatdrios evidentes. A tumefacgdo uni ou bilateral dos ombros
(“shoulder pad”) ¢ um sinal muito caracteristico de AA.

Cerca de 50% dos doentes com AA podem apresentar nddulos sub-cuta-
neos, clinica e topograficamente semelhantes aos da AR 25 a 35%, podem
manifestar, em dada altura da evoluc¢do da doenga, sintomatologia de neuro-
patia do nervo mediano ao nivel dos canais carpicos.

A par da AA podem manifestar-se um conjunto de sintomas que traduzem,
de forma mais ou menos grave, um envolvimento sistémico do processo de
deposicio da substincia amildide. Assim, podem detectar-se nestes doentes,
graus variaveis de nefropatia, neuropatia, cardiopatia, xerostomia/ xeroftalmia,
macroglossia e, ainda, hepato-esplenomegalia e gastro-enteropatia.

Laboratoriamente, torna-se decisivo para o diagnéstico de MM, a identifi-
cacdo da paraproteina M pela imuno-electroforese sérica € urindria e a evidén-
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cia de infiltragdo plasmocitdria medular. No caso de Amiloidose associada é
necessario pdr em evidéncia a presenga de substdncia amiloide no material de
biopsia; rectal, sinovial e/ ou gordura celular sub-cutdnea.

A radiologia convencional poder-nos-a dar, eventualmente imagens sugesti-
vas de plasmocitoma unico ou multiplo. Sdo tipicas as imagens liticas, por
vezes, multiplas, sem esclerose marginal, afectando ossos longos (justa-articula-
res), bacia, vértebras e, sobretudo, o crinio.

A Artropatia Amiloidética associado ao MM, pode apresentar consideravel
resisténcia a terapéutica com anti-inflamatorios ndo esteréides (A.I.N.E.), pelo
que, ndo raramente € necessario recorrer ao uso dos corticosterdides para con-
trolo das artralgias.

Tal como noutras situagdes de reumatismos associados a neoplasias, consi-
dera-se que a terapéutica mais eficaz resulta do tratamento efectivo da doenga
de base.

GOTA SECUNDARIA

A Gota Secundaria também pode ser um Sindroma Paraneoplasico. Estd
geralmente associada a Policitemia Vera (primdria ou secundaria) e a Mata-
plasia Mieldide, surgindo em S a 8% de todos os doentes com estas afecgdes.
Usualmente, a crise aguda surge com a Policitemia activa ou no periodo de
transigio para a Mielofibrose ¢ Metaplasia Mieldide, podendo, igualmente,
acontecer | a 10 anos apos o diagndstico da Policitemia.

A suspeita de uma doenca maligna deve levantar-se sempre que o doente
gotoso seja uma mulher com mais de 50 anos, sem antecedentes familiares de
Gota. Os niveis de uricemia sdo geralmente muito elevados (>12mg%). Os
tofos podem ser muito grandes, e inclusivamente, surgirem antes da 1.2 crise de
artrite gotosa aguda.

As doengas mielo-proliferativas, nomeadamente, a Leucemia Mielbide Cré-
nica, pode ser causa de Gota Secundaria devido ao aumento de produgdo de
acido urico, associado a hiperuricemia e hiperuricostria. O préprio tratamento
das agudizagdes da LMC, pela intensa lise celular que provoca, pode originar
hiperuricemia e, como consequéncia clinica, despoletar crises de nefropatia
obstrutiva e de artrite gotosa.

Assim, para que tais situagdes sejam evitaveis, parece ser aconselhdvel o
tratamento prévio destes doentes com Allopurinol e uma conveniente hidrata-
¢do.

POLIARTRITE CARCINOMATOSE

Uma poliartrite semelhante & AR pode ser a forma de apresenta¢do de uma
doenga maligna. Ocorre com uma frequéncia semelhante 8 OAH e 8 DM e as
razdes do seu aparecimento sdo ainda obscuras, podendo estar implicadas alte-
ragdes da imunidade celular e deposi¢do de imunocomplexos circulantes.

Nas mulheres, este SPN estd associado, em 80%, a uma neoplasia da mama.
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As outras neoplasias associadas com este tipo de poliartrite, sdo os carcinomas
da préstata, bexiga, bronquio e rim. Os linfomas podem, igualmente, ser causa
deste tipo de SPN. )

Do ponto de vista clinico, a PC é uma poliartrite de inicio tardio mas explo-
sivo, guardando estreita relagdo temporal com o desenvolvimento da doenga
neoplasica. Em média, surge cerca de 10 meses antes da evidéncia clinica da
neoplasia.

E caracteristicamente assimétrica, afectando, predominantemente, as articu-
lagdes dos membros inferiores e poupando os punhos e as pequenas articula-
¢Oes das mios.

Outras caracteristicas que a fazem distinguir da AR sfo: a auséncia de nodu-
los subcutineos e de factores reumatdides presentes no soro, bem como, a
inespecificidade da histologia sinovial. '

Quando a neoplasia é tratada com 8xito, assiste-se a uma melhoria clara da
sintomatologia articular. Por outro lado, a recorréncia da poliartrite pode
constituir sinal premonitério de agravamento da doenga neoplasica, por reci-
diva do tumor primitivo ou pela sua evolu¢do metastatica.

OUTROS SINDROMAS PARANEOPLASICOS

Uma série de outros sindromas musculo-esqueléticos tem sido descritos co-
mo manifestagdo paraneopldsica de diversos tumores. Passamos a abordar al-
guns deles.

Sindroma “Lupus-Like”

Um sindroma clinicamente semelhante ao Lapus Eritemoso Sistémico tem
sido descrito como associado a algumas neoplasias.

Um dos aspectos mais caracteristicos deste sindroma consiste no facto de se
manifestar apés inicio do quadro clinico determinado pela neoplasia e, por
vezes, surgindo, mesmo, na fase de remissdo induzida pela terapéutica anti-
-neoplasica.

Caracteriza-se pela existéncia de um quadro de poliartralgias ou de poliartri-
te, ndo deformante, ao qual se associam fendémenos de poliserosite (derrame
pleural; derrame pericardico) e de pneumonite, mais ou menos graves. Os anti-
-corpos anti-nucleares e/ ou as células LE positivos confirmam o diagnostico.

Vasculites Necrosantes

Associando-se a neoplasias linfo-proliferativas, nomeadamente, com uma si-
tuagdo linfoma “like” — a linfadenopatia imunobldstica — podem ocorrer,
prévia ou simultaneamente, quadros clinicos de vasculites necrosantes.

O sindroma de Sweet ou dermatose neutrofilica aguda, ¢ uma doenga recor-
rente da pele, caracterizada pela existéncia de febre, papulas inflamatorias,
artralgias e leucocitose. Faz lembrar uma vasculite e pode preceder ou acom-
panhar uma doenga linfo/ mielo-proliferativa.
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Crioglobulinemias

Muitos tumores estéo associados a disproteinemias. A sintomatologia destas
disproteinemias resultam das lesdes vasculares periféricas provocadas, particu-
larmente, pelas crioglobulinas ou outras globulinas circulando em imunocom-
plexos.

Por exemplo, o Mieloma Multiplo pode associar-se 4 Crioglobulinemia, ex-
primindo-se clinicamente esta associa¢do por, fenémeno de Raynaud, pirpura
e outras lesdes vasculares periféricas (especialmente desencadeadas pelo frio).

Algoneurodistrofias

As algoneurodistrofias ou distrofias reflexas simpaticas podem ter varias
causas, entre as quais, as neoplasias. Tém sido descritas associa¢Ges de algo-
neurodistrofia com neoplasias do pulméo, cérebro e ovario. Sdo situagdes ra-
ras que tém no chamado sindroma ombro-méo a expressio clinica mais cldssi-
ca e, também, mais frequente.

Clinicamente, os doentes referem dores no trajecto ombro-mdo com limita-
¢des variaveis da mobilidade articular e, concomitantemente, alteragdes vaso-
motoras (edema,; eritrocianose) e troéficas (hiperqueratose) das mios.

Recentemente, foi descrito um sindroma denominado, “Fasceite Palmar e
Artrite”, que se cré tratar-se de uma variante grave das algoneurodistrofias
paraneoplasicas. Inicialmente descrito como associado a adenocarcinomas do
ovdrio, este sindroma tem sido, ultimamente, associado a outros tipos de neo-
plasias, nomeadamente leucemias, D. de Hodgkin, adenocarcinoma do pul-
maio, etc.

O inicio da sintomatologia reumatoldgica apresenta uma relagdo temporal
estreita com as manifestacSes iniciais da doenga neoplasica. Dominam o qua-
dro clinico, a fasceite palmar bilateral, de rapida e progressiva instalagdo, com
caracteristicas inflamatorias muito marcadas e que evolui muito rapidamente
para fibrose palmar e contracturas em flexdo das pequenas articulagdes das
mios (“mio em garra”).

Outra caracteristica deste sindroma ¢é o envolvimento articular, bilateral, oli-
go ou poliarticular e que atinge, em todos os doentes, as articulagdes dos
membros superiores, podendo, contudo, nalguns atingir, também, os membros
inferiores (nestes casos podera haver fasceite plantar).

Se, de facto, este sindroma partilha com as algoneurodistrofias semelhantes
clinicas, como por exemplo, a dor, a tumefacgio, a limitagio da mobilidade e
a instabilidade vasomotora, também, ndo é menos verdade que existem algu-
mas diferengas fundamentais entre eles. Entre essas diferengas devemos salien-
tar, o modo bilateral de envolvimento, a maior intensidade inflamatéria da
fasceite e das artrites e, ainda, a estreita (exclusiva?) associagdo que este sin-
droma denota para com as neoplasias.

A terapéutica constitui um aspecto particularmente dificil deste sindroma,
dada a considerdvel resisténcia da sintomatologia as terapéuticas cldssicas
(A.LN.E,; infiltragdes; corticdides, etc). As melhorias mais significativas acon-
tecem apods terapéuticas eficazes das neoplasias em causa.
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A Esclerodermia pode constituir a primeira manifestagio de uma neoplasia.
Os casos descritos de associagdo de neoplasia com esclerodermia implicam
dois tipos de tumores: adenocarcinomas € tumores carcindides. Dos doentes
afectados com esclerodermia e tumor, apenas metade evoluem para formas de
esclerose sistémica progressiva.

A Poliarterira nodosa tem sido descrita em associagdo com a D. de Hodkin
e com a Leucemia de Células Cabeludas (“Hairy Cell”), podendo ser, nestas
situagdes, clinica e radiologicamente semelhante 2 PAN.

A Polimialgia Reumdtica s6 muito raramente se associa a doenga neoplasi-
ca, podendo confundir-se durante algum tempo com a proépria sintomatologia
da neoplasia, que pode ser do ovario, prdstata, rim, sangue ou tecido linfatico.

A Paniculite pode associar-se, raramente, a neoplasias pancreaticas. A Poli-
condrite ¢ um sindroma raro, caracteriza-se pela inflamagdo das cartilagens e
pode associar-se a neoplasias, normalmente, precedendo as manifestagdes do
tumor.

A Artrite Infecciosa pode ser uma complicagio tardia do carcinoma do c6-
lon, de etiologia relacionada com microorganismos da flora intestinal.

Osteomaldcia pode ser sindroma paraneoplasico relacionado com neoplasias
benignas, normalmente, mesenquimatosas na sua origem e que, responde clini-
camente muito bem a terapéutica cirurgica do tumor.

NEOPLASIAS E DOENGA PREVIA DO TECIDO CONJUNTIVO

As alteragdes imunologicas que se verificam em determinadas doengas do
tecido conjuntivo (ver “etiopatogenia do cancro e reumatismo”) constituem um
terreno privilegiado, segundo alguns autores, para o desenvolvimento de neo-
plasias.

A associagdo Lupus Eritematoso Sistémico- Neoplasias esta bem estabeleci-
da. Canoso e Choen, (1974), verificaram uma incidéncia de 11,4% de neopla-
sias numa série de 70 doentes com LES. Agudelo e colaboradores (1981) pu-
blicaram 4 casos de linfomas nio Hodgkin em LES.

No entanto, os estudos epidemioldgicos realizados no sentido de determina-
rem a frequéncia de mortes por neoplasia em doentes com LES e AR, ndo
constatam diferengas significativas em rela¢do a populagdo em geral.

No Lupus Discdide, tém sido descritos o desenvolvimento de epiteliomas a
partir das lesdes cicatriciais do lapus, normalmente, longos anos apds o inicio
da doenga. Sdo mais frequentes no homem, entre os 30 e 60 anos, a sua pato-
génese ¢ desconhecida, estando provavelmente relacionada com o processo in-
flamatério crénico da lesdo cicatricial.

O Sindroma de Sjogren é uma doenga cronica afectando as glindulas ex-
4crinas e, frequentemente, associado a doengas do tecido conjuntivo, muito
particularmente, a Artrite Reumatdide. As descri¢des de neoplasias associadas
ao SS remontam desde 1951, e dizem respeito, sobretudo, a fendmenos de
linfoproliferagéo.

De facto, existe um grande espectro de linfoproliferagdo no SS. Poderemos
ter, desde uma infiltragdo linfoplasmocitaria benigna das glandulas salivares e
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lacrimais, a uma linfoproliferagdo extra-glandular ndo maligna, denominada
pseudolinfoma e, ainda, a uma progressio deste iltimo para linfoma maligno.

O Pseudolinfoma corresponde a um estadio de activagido policlonal de célu-
las B, histologicamente, um quadro intermedidrio de dificil interpretagio.

Clinicamente, caracteriza-se pela existéncia de tumefacgio marcada das
glandulas salivares, linfadenopatias fluctuantes, infiltrados pulmonares, febre,
perda de peso e, por vezes, acidose tubular renal.

A progressdo de pseudolinfoma a linfoma nio é obrigatéria. Pode acontecer
a resolugfo espontdnea, pode haver uma boa resposta a radioterapia que esta
indicada nestas situagoes.

A progressdo para a malignidade, ou seja, para um estadio de proliferagdo
monoclonal de células B, pode acontecer em qualquer momento, sendo ele-
mentos chamativos de evolugdo para linfoma maligno, a queda dos valores de
IgM e a negativagdo dos factores reumatoides.

Segundo Moutspoulos HM e colaboradores (estudo realizado em 1977), o
risco de desenvolvimento de Linfoma ndo Hodgkin é 44 vezes o normal para
os doentes com SS Primario, e 43 vezes o normal para os doentes com SS
Secundario. Os pardmetros clinicos de maior risco sdo, a grande tumefacgio
das pardtidas, as linfadenopatias e a esplenomegalia.

O Sarcoma Imunoblastico de Células B ¢ o linfoma que mais complica o
Sindroma Sjogren.

Em relagio a Artrite Reumatdide, um estudo retrospectivo-prospectivo rea-
lizado por D.P. Symmons (1984) em 489 doentes e durante 12,2 anos, concluiu
ndo haver um excesso significativo de neoplasias havendo, contudo, um
aumento significativo de doenga linfoproliferativa (21,2%).

Varios factores poderdo explicar esta associa¢do: a estimulagdo antigénica
crénica que podera levar a transformag¢do maligna das células B; a predisposi-
¢do genética e a susceptibilidade manifestada a determinados virus; e os trata-
mentos, nomeadamente, os imunosupressores e a d-penicilamina.

Do ponto de vista clinico, deve-se suspeitar de associacdo de AR com uma
neoplasia, quando o doente manifesta um “flare” refractario a terapéutica ou,
num doente com uma longa evolu¢do da AR e um ou mais nédulos pulmona-
res.

A Esclerose Sistémica Progressiva manifesta uma relagio muito particular
com um determinado tipo de neoplasia do pulmio — o carcinoma alveolar.
As alteragdes fisiopatoldgicas da esclerodermia ao nivel do pulmfo parecem
constituir um terreno propicio ao desenvolvimento da neoplasia.

Um estudo epidemioldgico realizado por A. Roum e Medsger (1985) em 262
doentes com ESP, demonstrou uma incidéncia de neoplasia em 5%, percenta-
gens considerada significativa.

A neoplasia do pulmdo esteve presente em mais de 50% dos doentes e acon-
teceu naqueles com longa evolugdo de fibrose pulmonar intersticial, em média
de 13 anos.

Outra constatagdo deste trabalho ¢ a da relagdo temporal muito estreita da
neoplasia da mama (na mulher) com a ESP, durante o primeiro ano da doen-
ca.

A Fasceite Eosinofila é uma doenga caracterizada por alteragdes cutdneas
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do tipo esclerodérmico, hipereosinofilia, hipergamaglobulinemia e por infiltra-
¢do plasmocitiria ¢ mononuclear das fascias. As complicagdes neopldsicas
mais referidas sdo a anemia aplastica e a D. de Hodgkin.

A doenga de Paget é outra das situagdes que muito raramente se pode com-
plicar em neoplasia. Isso acontece em cerca de 1% e o tumor é o Sarcoma
osteogénico.

ASSOCIACOES DIRECTAS — CANCRO/REUMATISMO

As associagdes directas cancro/reumatismo dizem respeito as neoplasias
primérias ou metastizadas das articulagGes € suas estruturas envolventes.

A membrana sinovial pode ser afectada primariamente por neoplasias, quer
pelos tumores da sinovial propriamente ditos, quer pelos tumores sistémicos
com envolvimento sinovial primario (p.e. leucemias, linfoma).

Os tumores dsseos com localizagio justa-articular, o caso dos linfomas, sar-
comas osteogénicos, condrosarcoma e tumores de células gigantes, podem ma-
nifestar-se por monoartrites.

A outra causa de associagio directa cancro/reumatismo, € talvez a mais
frequente, relaciona-se com as metastases articulares de neoplasias sistémicas,
por envolvimento do osso e/ou da sinovial.

TUMORES DA SINOVIAL

O Sarcoma tenosinovial é uma neoplasia muito rara que afecta, fundamen-
talmente, os jovens. Caracteriza-se por ser um tumor de crescimento lento,
pouco ou nada doloroso e de localizagdo monoarticular, preferencialmente,
dos membros inferiores.

Apresenta enorme facilidade de metastizagdo, sendo o pulméo o local privi-
legiado em cerca de 75% dos casos.

O prognéstico de sobrevida aos 5 anos é superior a 50%, nos casos em que a
terapéutica consistiu em radioterapia pré-operatéria mais cirurgia alargada,
que em grande nimero de pacientes passa pela amputagio.

As doencas linfoproliferativas, Leucemias e Linfomas, podem envolver,
primariamente, a membrana sinovial dando origem a um quadro reumatoldgi-
co que se pode confundir, perfeitamente, com uma artrite cronica juvenil. O
quadro de poliartrite é extremamente severo, dado a intensidade dolorosa das
queixas € ao diminuto alivio que os anti-inflamatérios provocam. Nos linfo-
mas, a dor Ossea ¢ mais importante que a dor articular e, s6 raramente, exis-
tem sinais de sinovite.

As melhorias clinicas significativas sé surgem apds o controlo terapéutico da
doenga de base.

DOENCA METASTATICA

Os carcinomas da mama, pulmio, rim e colon, metastizam com certa fre-
quéncia para o esqueleto.
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As manifestagdes articulares dos carcinomas metastizados so, normalmen-
te, monoarticulares e afectam, predominantemente, o joetho. Quando sdo po-
liarticulares t¢ém uma distribui¢do, caracteristicamente, assimétrica, envolvendo
de forma preferencial as méios, sobretudo, as falanges proximais. Também o
esqueleto axial é, frequentemente, envolvido.

A historia clinica podera revelar antecedentes de neoplasia. A evolugdo cli-
nica ¢ torpe, os sinais constitucionais estdo habitualmente presentes € a resis-
téncia a terapéutica é a regra.

O diagnostico depende da realizagdo de varios exames complementares,
nomeadamente, o estudo radioldgico convencional, a cintigrafia dssea e, even-
tualmente, as biopsias dssea e/ou sinovial € a citologia exfoliativa do liquido
sinovial.

TERAPEUTICAS IMUNOSUPRESSORAS E NEOPLASIAS

A terapéutica de certas doengas reumaticas como o AR, o LES, a PM/DM,
a A. Psoriasica, etc, passa, em determinadas circunstincias, pela utilizacdo de
medicagdes imunosupressoras. Apesar de haver um certo entusiasmo na utili-
zagdo destas terapéuticas, o que ¢ facto é que elas sdo causadoras de varios
efeitos adversos, efeitos estes que obrigam ao seu abandono em mais de 50%
dos doentes.

Uma das complicagdes mais temiveis destas terapéuticas ¢ obviamente, o
desenvolvimento de neoplasias. A imunosupressdo mantida afecta o sistema de
imunovigilancia e, por esta razio, pode induzir ou facilitar a proliferagdo de
clones neoplasicos.

Os estudos epidemioldgicos realizados até ao momento sobre esta matéria,
sdo insuficientes e contraditorios. Em termos globais, poder-se-ia dizer que
existe um aumento do risco sem haver um claro aumento da incidéncia (Brian
Hazleman, 1985).

Em relagdio & AR, existem trabalhos que sugerem um aumento da incidéncia
global das neoplasias, sobretudo, das doengas linfo-proliferativas (Prior,
Symmons, 1983; Leo Kinlen, 1985). Quanto ao LES, um trabalho de Nyberg
(1981) sugere um aumento do risco de neoplasia do colo uterino, propondo
este autor uma vigildncia ginecoldgica apertada em mulheres a fazer imunosu-
pressores.

As drogas mais utilizadas e com maior potencial oncogénico sdo: a ciclofos-
famida, que esta relacionada com um aumento do risco do neo da bexiga; o
clorambucil (e, também, a ciclosfosfamida), que tem sido implicada no desen-
volvimento de Leucemia ndo linfocitica e Linfomas ndo Hodgkin; a azatiopri-
na, que tem sido associada a Linfomas e ao Carcinoma Espino-celular e, o
Metotrexato que, até a0 momento, manifesta um baixo potencial oncogénico.

Em conclusdo, as terapéuticas imunosupressoras utilizadas nas doengas
reumadticas, introduzem um aumento de risco (nfo confirmado) de desenvol-
vimento de neoplasias, sendo na AR, responsdveis por um aumento da inci-
déncia de doenga linfo-proliferativa.

A sua utilizagdo deve ser, portanto, reservada a situagées de doenga grave e
progressiva ou complica¢Ges com risco imediato de vida.
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A radioterapia, € mais recentemente, a irradiagdo corporal total, praticadas
em casos muito seleccionados, estdo comprovadamente relacionadas com um
aumento da incidéncia de diversas neoplasias, pelo que, esta eventualidade de-
vera ser devidamente ponderada nos casos de decisdo por este tipo de terapéu-
tica.
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CASO CLINICO

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
A propésito de um caso clinico

MARIO RODRIGUES*, P. TELLES DE FREITAS**,
J. CANAS DA SILVA*** ¢ M. VIANA QUEIROZ****

Desconhecido antes de 1925, o hlperparanrmdlsmo primario foi até hd pou-
cos anos considerado uma doenga rara.'® No entanto, a disponibilidade de
métodos faceis e baratos para a determinagio da calcemia, contribui para que
hoje em dia se reconhega que o hiperparatiroidismo primario ndo é uma doen-
¢a rara, € muitas vezes se mamfesta de forma moderada, sem complica¢des
renais e esqueléticas exuberantes.”

Estudos epidemioldgicos mostraram uma incidéncia anual total de 52 novos
casos por 10 000 habitantes, que a doenga afecta mais as mulheres do que os
homens (2-3:1), principalmente no penodo da pos—menopausa atmgmdo cerca
de 200 mulheres em 100 000, com mais de 60 anos de idade.” :

Em cerca de 859 dos casos a causa ¢ um adenoma de uma das glandulas
paratiréideias; em 15% ha hiperplasia de todas as glandulas calculando-se que
entre 1 ¢ 4% dos doentes possam ter um carcinoma.** *' >

Descrevemos uma doente que, para além de manifesta¢Ges clinicas, labora-
toriais e radiologicas marcadas, sofreu insucesso terapéutico inicial, por possuir
uma %léndula paratirodeia ectépica, situagdo rara que surge em 5 a 10% dos
casos.

* Interno do Internato de Reumatologia, Nucleo de Reumatologia (Responsdvel; Prof. Viana de Quei-
roz) do Servigo de Medicina IV (Director: Prof. Fernando Padua) do H.S.M.
** Interno do Internato Complementar de Medicina Interna, Servigo de Medicina I (Director: Prof.
Nogueira da Costa) do H.S.M.
*** Interno do Internato de Complementar de Reumatologia, com o grau de Assistente Hospitalar, Espe-
cialista em Reumatologia pela Ordem dos Médicos.
***+ Responsavel pelo Nicleo de Reumatologia do Servigo de Medicina IV do H.S.M.. Professor Auxiliar
convidado da Faculdade de Medicina de Lisboa.
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HISTORIA CLINICA

M.T.C., sexo feminino, de 51 anos de idade, solteira, doméstica, natural e
residente em Vale da Senhora da Pévoa.

Foi internada no servigo de Medicina 1V do Hospital de St.2 Maria, para
esclarecimento etioldgico de queixas de lombalgias de longa duragdo, acompa-
nhadas por imagens osteoliticas ao nivel de ambos os ossos iliacos, hipercal-
cemia (15,5 mg%) e hipofosfatemia (2 mg%).

Desde os 25 anos de idade referia lombalgias bilaterais, sem irradiagdo, de
ritmo mecénico, surgindo intermitentemente e ndo acompanhadas de qualquer
outra sintomatologia.

Anos mais tarde, ndo precisando quantos, inicia queixas de polidipsia, pola-
quilria e nictdria, que motivaram a realiza¢gdo de exames para detecgdo de
diabetes mellitus, que foram negativos.

Referia também queixas de azia, iniciadas anos antes, por vezes acompa-
nhada por regurgita¢io alimentar, sem dores abdominais ou vémitos acompa-
nhantes, nunca tendo feito qualquer terapéutica.

Cerca de 6 anos antes do internamento teve episodio doloroso sugestivo de
cdlica renal, com disuria, sem febre ou outra sintomatologia simultanea, e ndo
referindo a expulsdo de célculos.

Desde essa altura refere o aparecimento intermitente de distiria, ndo acom-
panhada por febre ou outros sintomas, que tratava com lavagens vulvares.

Trés anos antes do internamento, apds queda, sem traumatismo osteoarticu-
lar grave, inicia queixas de artralgias ao nivel de ambos os joelhos e tornoze-
los, de ritmo mecénico, sem sinais inflamatérios locais e nio acompanhadas
por rigidez matinal, que dificultavam a marcha.

Nesta altura refere também aumento da intensidade das lombalgias.

Estas queixas tinham caracter intermitente.

Até a data do internamento, fez algumas sessGes de fisioterapia, e multiplas
injecgSes de que desconhece 0 nome, sem melhoria das queixas.

Realizou entdo exames complementares que revelaram as alteragles que
motivaram o internamento.

A doente negava anorexia, emagrecimento, alteragdes do transito intestinal,
queixas referentes aos aparelhos cardiocirculatério e respiratdrio, ou queixas
do foro ginecoldgico.

Antecedentes pessoais
Episédio de hemoptises aos 12 anos.
Menarca aos 14 anos de idade, com ciclos regulares e dismenorreia.

Menopausa aos 46 anos, aparentemente sem complicacGes.
Habitos alimentares equilibrados. Sem habitos tabagicos ou alcodlicos.

Antecedentes familiares

Sem interesse clinico.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO 51

Exame objectivo geral

Doente lucida, orientada no espago e no tempo, colaborante, e deprimida.
Idade aparente coincidente com a idade real. Bom estado geral.

Anictérica, hidratada, com as mucosas normalmente coradas.

TA: 140/95 mmHg. Pulso regular, ritmico e amplo de 84 bat./min. Pe-
so 57 Kg.
Cabe¢a e pescogo — Configuragio normal. Boca com auséncia de algumas
pecas dentérias, e caries em algumas das restantes. Nio se palpavam adenopa-
tias cervicais, glindula tir6ideia aumentada de volume ou outras massas. Card-
tidas simetricamente palpaveis. '
Abddmen — exame normal, sem organomegalias ou outras massas palpaveis.
Sem adenopatias inguinais palpaveis.
Membros — superiores e inferiores sem alteragdes, com pulsos periféricos pal-
paveis e simétricos.
Exame neurologico — normal.
Exame ginecologico — normal.

Exame objectivo reumatolégico

Sem alteragdes significativas para a idade da doente.

Exames complementares de diagnoéstico

Hemograma — normal.

Bioquimica sanguinea — a maioria dos pardmetros era normal, registando-
-se as seguintes alteragdes: calcemia=15,5 mg%; fosforemia=2 mg%,; fosfatase
alcalina=584 U. Bod.; colesterol total=349 mg%; colesterol esterificado=68%;
DHL=468 U.

Proteinas totais — 8,1 gr%.

Electroforese das proteinas -— sem alteragdes.

Urina II — sem alteragGes.

Calcitiria=706,6 mg/ 24 h; Fosforiria=936 mg/24h;

Hidroxiprolintiria=56,9 mg/24h.

Clearance da creatinina=122 ml/min.

PTH (3 doseamentos) — valores + 9 vezes superiores ao normal (valor ma-
ximo registado de 24 ng/dl; normal para o sexo feminino 0-24 ng/dl).

T3, T4 e TSH — dentro dos valores normais.

RA teste, Waaler-Rose, proteina C reactiva, e VDRI — negativos.

ECG — normal.

Cintigrafia 6ssea com pirofosfato de T¢”™ — hiperfixagio do radiofirmaco
no esqueleto axial e periférico. Exame cintigrafico compativel com doenga me-
tabolica, com comprometimento dsseo. Sem evidéncia cintigrafica de metasti-
zagao oOssea.
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Cintigrafia tiroideia — glandula tiroideia sem alterages. Imagens sugestivas
de aumento de volume de 3 glandulas paratiroideias.

Ecografia da regido tiroideia — sem alteragdes.

Xeromamografia — sem alteragdes.

Endoscopia alta — exame normal.

Miolograma — dentro dos limites do normal.

Exames Radiograficos — Rx de crinio e coluna vertebral sem alteragbes
dignas de registo. Rx das mios e bacia descritas nas Fig. 1 e 2.

Rx térax PA — sem alteragGes.

Urografia de elimina¢io — sem alteragdes.

Fig. I — A. Rx da mio direita — alteragdes tipicas do HPT1.°:
Fenémenos periostite intensa (reabsorgio subperiostica e endoéstica), com irregularidade da cortical, que se

apresenta mal definida e estreitada (setas médias).
Reabsorg¢do dos tufos distais das falanges (setas compridas). Imagens osteolitcas, possivelmente tumores

castanhos (setas curtas).

Terapéutica

Dado o conhecimento da situagdo metabodlica da doente, foi iniciada tera-
péutica com: dieta pobre em célcio; calcitonina 100 U/dia por via IM; furose-
mido 40 mg de 12/12 h, por via EV; soro fisiolégico 2000 cc/ 24 h. por via
EV; dextrose a 5% em agua 1000 cc/24 h por via EV, alternando com g soro
fisioldgico; lorazepam 1 mg 4 noite, “per os”. Reforgo de liquidos por via oral.

N&o tendo havido um controlo satisfatdrio das calcemias com a terap&utica
instituida, apesar da boa tolerancia da doente aos valores elevados de célcio, a
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Fig. I — B. Pormenor do Rx anterior (2.° ¢ 3.° dedos), onde se notam claramente a reabsorgdo dos tufos
das falanges distals, a intensa periostite, e uma das lesdes osteoliticas assinaladas na Fig. 1-A (seta).

Fig. 2 — Rx da Bacia — As setas assinalam multiplas leses osteoliticas, destacando-se pelas suas dimen-
sdes, a lesdo ao nivel do ilfaco esquerdo. Note-se a acentuagfio da trabeculagio femural bilateral.
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dose de calcitonina por via IM passou para 100 U de 12/12 horas, ao 15.° dia
de internamento. Ao 16.° dia iniciou terap&utica com fosfato de sédio 250 mg
2x/dia, e ao 28.° dia de internamento, para 250 mg 3x/dia.

Ao 33.° dia de internamento, a doente foi transferida para um servigo cirtr-
gico a fim de ser feita paratiroidectomia , com valores de calcemia de 13,0

mg%.

Evolugio

O estado clinico da doente manteve-se estavel durante o periodo de inter-
namento, apresentando principalmente as queixas do foro osteoarticular, de
forma irregular, e que geralmente desapareciam com o0 repouso.

Nos periodos em que os valores de calcemia foram mais elevados, referiu,
por vezes, sensagio de lipotimia e nduseas.

Durante a intervengéo cirtrgica a que foi submetida, foi feita ablagio de trés
glandulas paratiroideias, que se apresentavam aumentadas de volume, ndo
tendo sido localizada a quarta glandula.

O exame anatomo-patoldgico daquelas, revelou tratar-se de hiperplasia be-
nigna.

A doente teve alta assintomatica, com calcemia de 11 mg%.

Ao fim de alguns meses hd o reaparecimento insidioso das queixas ja referi-
das, tendo a doente sido internada no Servico de Medicina I por dores 6sseas
generalizadas, desencadeadas quer pelos movimentos activos, quer pelos passi-
vos, e hiperreflexia.

A calcemia era de 14,8 mg% e a forforemia de 3,0 mg%.

Perante a evidéncia de recorréncia do quadro de hiperparatiroidismo, foi
iniciado o estudo com vista a esclarecer se se tratava de recidiva local em uma
das paratiréides ja intervencionadas, ou de lesio numa quarta glandula parati-
roide ectopica, ndo detectada na primeira intervengdo cirtirgica.

Foram executadas uma ecografia cervical, que foi normal e tomografia axial
computorizada (TAC) da mesma regido que mostrou imagem nodular englo-
bada no lobo direito da glandula tiroideia (Fig.3).

A doente foi reoperada, tendo o exame andtomo-patologico revelando que a
lesdo nodular correspondia & quarta glindula paratiréide, que se encontrava
hiperplasiada, tendo a equipa cirurgica optado pela extirpagdo total.

A doente teve alta sem queixas, a fazer terapéutica com célcio, fosforo e
vitamina D, passando bem desde essa altura.

Discussio e revisao tedrica

Perante um doente com hipercalcemia, hipofosforemia e evidéncia radiogra-
fica de lesGes osteoliticas, dois diagnodsticos principais devem ser considerados:
o hiperparatiroidismo (Primério e as neoplasias malignas, nomeadamente da
mama e do pulmgo.* ** '*

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO 55

Fig. 3 — TAC cervical — A seta indica a localizag8o da 4.2 glindula paratiréide, englobada no lobo direito
da tirdide.

No caso que descrevemos, a existéncia de sintomas compativeis com a pre-
senca de hipercalcemia por um periodo prolongado de tempo, a auséncia de
alteragdes do estado geral da doente e a inexisténcia de outras perturbacdes
analiticas, para além das observadas nos valores de calcio e fosforo séricos,
favoreciam a hipétese de hiperparatiroidismo primario, conforme se verificou
posteriormente através do estudo do balango fosfo-cdlcico, dos valores marca-
damente elevados de hormona paratiroideia imunorreactiva (HPTi), das alte-
ragOes radiogréficas, e se confirmou pelo exame anatomo-patoldgico das trés
glandulas paratiroideias extirpadas na primeira intervengio cirirgica, que mos-
traram hiperplasia glandular.

A HPT ¢ sintetisada no reticulo endoplasmdtico de células principais das
glandulas paratiroideias e, apds duas clivagens sucessivas, ¢ armazenada na sua
forma definitiva de 84 aminodacidos, em granulos secretores de onde é secreta-
da, ou pode ser destruida apés algum tempo de armazenamento.’

O controlo da secregdo de HPT é efectuado através de um mecanismo de
“feedback” negativo, cuja actividade estd principalmente dependente da con-
centragio de calcip ionizado extracelular.’® * Também intervém na regulacio
da secrecio de HPT os ides magnésio e litio, e a prostaglandina E2 (PGE2)® .
A 1, 25-(OH)2 vitamina D inibe directamente a secre¢io de HPT, tanto “in
vitro” como “in vivo”, presumivelmente através da ligagdo a receptores especi-
ficos existentes no citoplasma das células paratiroides.™*

A ac¢do da HPT nos seus orgios alvo (rim, osso e, indirectamente intestino)
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é medlada 2 por | “segundos mensageiros”, o0 AMP ciclico (AMPc) e o célcio
ionizado.*

Ao nivel do rim a HPT aumenta a reabsor¢do tubular do célcw inibe a
reabsor¢do dos fosfatos e regula a actividade da 1- o-hidroxilase.?

No osso é um potente estimulante da remodelagdo dssea, actuando sobre o0s
osteoclastos, osteocitos e osteoblastos, embora ndo se conhega de forma preci-
sa 0 mecanismo desta actuacgo.®

A etiologia do hiperparatiroidismo primario (HPT1.°) é desconhecida.

Factores genéticos ndo parecem estar implicados no HPTI.° esporadico.
Um estudo recente ndo demonstrou qualquer associagdo entre os antigénios do
sistema HLA A, B, e Dr e aquela doenca’, embora sejam conhecidas formas
de HPT1.° nos quais os factores genéticos s3o importantes, como no HPT1.°
familiar (doenga rara de transmissio autossémica recessiva)'’, e no hiperpara-
tiroidismo associado a neogplasxa endocrina maltipla tipo I e II (de transmissdo
autossomica dominante).’

P?grcgg:% 8haver formas de HPT1.° familiar e hipercalcemia hipocalcitrica fami-
liar.

Alguns trabalhos sugerem que os mecanismos que levam ao desenvolvimen-
to de adenomas ou de hiperplasia glandular sio diferentes.

Estudos histopatologicos mostraram que os antigénios de superficie ABO
estdo ausentes nas células paratiroideias em cerca de 90% dos casos de adeno-
ma, enquamo sdo encontradas em 809 das células glandulares, nos casos com
hiperplasia.® Estudos de proliferagiio celular sugerem que os adenomas paratl-
roides sdo neoplasias monoclonais, enquanto a hlperplasm primaria seria con-
sequéncia de uma proliferago celular policlonal.’

Por outro lado, a identifica¢io de um factor mitogénico humoral, activo
sobre as células paratiroides, na neoplasia enddcrina multipla tipo I, sugere
que um factor semelhante possa actuar nos casos de HPT1.° com hiperplasia
glandular (hiperplasia paraquimatosa), ou ser responsavel pelo aumento de
diametro observado nas células adenomatosas.

A introdugdo dos doseamentos automatizados do calcio sérico em meados
da década de 70, levou a que a epidemiologia do HPT1.° se tenha modificado,
sendo esta doeng¢a hoje diagnosticada muito mais frequentemente, muitas vezes
por acaso, € nio acompanhada porr manifestagdes chmcas (prmCIpalmente Os-
seas e renais) ou radiologicas.”

A doenca é mais freguente nas mulheres do que nos homens (7:1)", e a
partir dos 50 anos” " *°. Pode no entanto ser observada em qualquer idade,
inclusivamente no recém- nasc1do

Clinicamente o HPT].° traduz-se por um conjunto sintomatico polimorfo™
embora principalmente dependente das acqoes do excesso de HPT ao nivel do
esqueleto, incluida a hipercalcemia, e do rim. ’3

Actualmente, no entanto, uma percentagem lmportante de casos sdo pauci-
sintomaticos (cerca de 50%), ou assintomaticos (IO%) 93053

No caso que descrevemos as queixas Osseas ¢ articulares, axiais e periféricas,
podem ser atribuidas aos efeltos da PTH sobre o esqueleto. Tipicamente as
dores dsseas sio difusas e vagas.’

36830

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO 57

Eng gerca de 20% dos casos, as artralgias podem ser devidas a condrocalcino-
se.

Esta doente apresentou varias manifestagSes clinicas atribuiveis & hipercal-
cemia, quer de cardcter geral como a astenia, quer reflectindo a perturbagdo
dos aparelhos digestivo e urindrio, bem como do sistema nervoso central ¢
periférico.

Num grande estudo retrospectivom, 70% dos doentes referia astenia, subli-
nhando os seus autores o valor diagndstico deste sintoma.

As cgtoleixas gastrointestinais mais frequentes sdo as epigastralgias e a obsti-
pagio.” > Associages clinicas anteriormente consideradas como frec;uentes,
como a tlcera péptica e a pancreatite, s3o actualmente consideradas raras. 029305
Nesta doente a endoscopia alta ndo revelou qualquer lesio macroscdpia, nem
havia histdria sugestiva de doenga pancredtica.

As cdlicas renais e a nefrocalcinose, sio as consequéncias mais graves do
HPT1.° a nivel renal.

As cOlicas renais traduzem geralmente a existéncia de litiase. A sua incidén-
cia baixou grandemente em consequéncia da descoberta de casos menos graves
de HPT1.°.

Heath III er al, encontraram uma incidéncia de 51% entre 1965 ¢ 1974, e
apenas de 4% entre 1974 ¢ 1976”. Dubost ¢ Boucat, num estudo retrospectivo
abrangendo o periodo de 1954 a 1981, encontraram uma incidéncia de 76%
antes de 1974, e 369 apos esta data.”

A nefrocalcinose e a insuficiéncia renal sdo manifestagdes raras e tardias do
HPT1.0.B

A histoéria clinica desta doente revelou um episodio sugestivo de célica renal,
embora os estudos realizados ndo tenham revelado a existéncia de qualquer
anomalia. A polidria e polidipsia s3o manifesta¢Ges da hipercalcemia, surgindo
em cerca de 20% dos doentes.” ** Esta doente apresentou essas queixas de
forma transitoria. ;

As manifestagGes do sistema nervoso central variam de ligeiras perturbagdes
da personalidade, a graves perturbagdes psiquicas, estas mais frequentemente
associadas a g(z)mdes elevagbes da calcemia, que em valores extremos pode
causar coma.” » * Globalmente, estas perturbagbes surgem em cerca de 20%
dos casos de HPT1.2.”° * ** As perturba¢es emocionais, a astenia psiquica,
a depressﬁo e os quadros neurdticos sio as manifestagdes mais frequen-
teS.4 29 30 44 53.

Um quadro de doenga neuromuscular, com paresia dos musculos proximais,
fatigabilidade facil e atrofia muscular, com electromiograma anormal e atrofia
das fibras musculares, com e sem alteragdes miopaticas, tem sido descrito no
HPTL1.2.* * A fraqueza muscular pode também estar associada & hipofosfate-
mia.' ?

Durante o 2.° internamento, a doente que descrevemos apresentou impotén-
cia funcional articular marcada, tolerando apenas o decubito, 0 que poderia
estar relacionado com os quadros que acabamos de descrever. No entanto, a
ndo realizagdo dos exames complementares adequados, ndo nos permite enqua-
drar aquelas queixas com seguranga.

A ocorréncia de hipertensio arterial ¢ frequente nos doentes com HPTI.0."
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Um estudo controlado demonstrou um pequeno, mas estatistlcamente s1gn1ﬁca-
tivo, aumento do risco de HTA nos doentes com HPT1.°.2

Os mecanismos subjacentes a esta associagio sdo desconhecidos, mas podem
estar implicados um ou mais dos seguintes factores: lesdo parenquimatosa renal,
elevagdo da actividade da renina plasmatica, aumento da contractilidade mio-
cardica, vasoconstrigio arteriolar e aumento da libertagio de calcio do esquele-
tO.lg 28 52

Electrocardiograficamente, a hipercalcemia pode mamfestar-se e por encurta-
mento do intervalo Q-T e infradesnivelamento do segmento S-T.*

Um aumento da irritabilidade ventricular ¢ comum nos doentes hipercalcémi-
cos, € gode ser agravada pelo uso concomitante de digitalicos ou pela hipoka-
liémia.

O estudo do balango fosfo-calcico é fundamental na avaliagdo de um doente
suspeito de ser portador de HPTI.°.

A hipercalcemia é a alteragio bioquimica mais frequente nestes doen-
tes,” ** % ' 3 estando associada em 50 a 70% dos casos com hipofosfate-
mia,” ** ** ** havendo autores que consideram esta associacdo como sendo
patognomonica quando é franca.

Alguns autores tém descnto casos HPTI.° normoclacémico.” Estes doentes
sdo considerados raros’ podendo tratar-se de doentes com hipercalcemia ape-
nas de aparecimento intermitente.** Em casos de duvida a hipercalcemia pode
ser demonstrada através da medi¢do do caicio ionizado, ou, ndo sendo possivel
tal medigdo, o calculo do seu valor aproximado em fungdo da albumina séri-

35 50
ca.

Nas formas osteomalacicas de HPT1.° » que sao muito raras, existe normo-
calcemia (2 casos de uma série de 500 doentes)

Como na doente que descrevemos, a hlpercalcxurla ¢ frequente no HPT1.°,
sendo detectada em cerca de 60% dos doentes,” ** assim como a hlperfosfa-
tdria, embora este pardmetro seja mais dificil de avaliar, dada a sua dependén-
cia de 11310&}}1?105 factores, sendo mais precisa a determinag¢io da depuragio do
fosfato.

Esta doente apresentava valores marcadamente elevados de fosfatase alcali-
na sérica, e aumento discreto da h1drox1prolmur1a das 24 horas. Cerca de 40%
dos doentes apresentam estas alteracoes geralmente associados a lesGes Os-
seas significativ(;as‘,‘ embora possam nio ser detectaveis por meios radioldgicos
convencionais.

O desenvolvimento de métodos radioimunoldgicos para doseamento da
HPTi, com grande sensibilidade (94%) e poder discriminativo,” simplificou o
diagnéstico de HPT1.0.” *

A heterogeneidade dos fragmentos circulantes de HPT, resultantes do seu
metabolismo, e as diferentes especificidades dos anticorpos utilizados no do-
seamento da HPTi, colocam algumas dificuldades na execugfio desta técnica.’

® No HPTL.°, a libertagio de fragmentos hormonais formados nas préprias
glindulas, acentua esta heterogeneidade.® A maioria dos anticorpos reconhe-
cem os fragmentos COOH-terminais.® * *

A maioria dos doentes apresentam valores elevados de HPTi ¥ como acon-
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teceu no caso que descrevemos, embora 10 a 20% dos doentes possam ter
niveis circulantes de HPti dentro dos limites da normalidade.’

O AMP ciclico nefrogénico (AMP ¢N) traduz quase exclusivamente a acti-
vidade da HPT nos tubulos renais e est4 elevado em cerca de 90% dos doentes
com HPT1.0."* ¥ # % A sua sensibilidade pode ser comparada & da HPTi, mas
¢ menos especifico uma vez que também pode estar elevado em casos de hiper-
calcemia assoc1ada 2 neoplasxas malignas produtoras de factores humorais se-
melhantes &4 HPT.”!

Pouco frequentemente, os doentes com HPT1.° tém anemia normocrémica
e normocitica, estando também descrltos casos com pohglobuha associada, €
cujas causas sio muito controversas.”

Alguns testes dinimicos tém sido descritos como tlteis nos casos em que
subsistem duv1das quanto ao diagndstico de HPT1.°, como o teste de perfusio
de calcio. * *' ¥

Radlologlcamente a lesdo mais precoce mais Lomum e mais caracteristica
do HPTI1.° ¢ a reabsorgiio subperidstica,®® ** *' ** melhor observada ao nivel
dos bordos radiais das 2.»s falanges dos dedos das mdos.” *° Alguns autores
consideram estas alteragdes patognornomcas desta situago clinica.” ** A utili-
zagdo de peliculas com grio mais fino do que o convencional, € a observacgio
com lupa das chapas radiograficas, torna mais facil a detecgdo desta altera-
¢lo.

A reabsor¢io subperlostlca provoca um aspecto irregular, rendilhado, das
margens das falanges

Numa fase mais evoluida, a reabsor¢do endostea e intracortical contribui
para o desaparecimento da trama espessa e solida do cortex, perdendo-se gra-
dualmente a distingdo entre o cortex e o espago medular. 3

Pode haver também reabsor¢do dos tufos das falanges distais,
levar a pseudo-hipocratismo digital.”

A existéncia de outros tlpOS de alteragdes Osseas sem existir reabsor¢do sub-
peridstica ao nivel das mios é extremamente rara. %

As alteragBes que acabamos de descrever podem também encontrar-se nou-
tros pontos do esqueleto, principalmente na porgéo proximal do Gimero e tibia,
porcdo distal do radlo e do cubito, bordo superior das costelas e nos ramos
pubicos e isquiaticos.*

A reabsor¢do da ldmina dura, ao nivel dos dentes pre—molares ¢ molares é
caracteristica,” ** mas sé tem valor dxagnostlco em individuos j Jovens

A reabsor¢do subcondral provoca 1magens erosivas que imitam as alteragdes
encontradas nas artropatlas inflamatérias. ™

A reabsor¢ao dssea ao nivel das artxculagoes sacro-iliacas, é outra manifesta-
¢do radiolégica de HPT1.°, hoje mais rara.”

Ao nivel do créanio, a reabsorcao Ossea produz um aspecto granular,” tam-
bém denominado em “sal e pimenta”.”

O HPTI.° pode também manifestar-se, radiologicamente, por desminerali-
zacdo Ossea dlfusa por vezes acompanhada de fracturas, lembrando a osteo-
porose comum,”’ ** da qual se pode distinguir por nesta ultlma situagdo haver
acentuacio da distingdo entre o cortex e o espago medular.”

Esta diminui¢do difusa da mineralizagdo dssea ¢ mais frequentemente en-
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contrada quando a hiperfungio paratiroideia ¢ ligeira a moderada, podendo
dever-se a uma predominincia da ostedlise osteocitica sobre a ostedlise osteo-
clastica.” .

Pelo contrario, nalguns casos de HPTL1.°© pode encontrar-se aumento da
densidade 6ssea,” *° ** principalmente a nivel da coluna vertebral, com aspectos
denominados de “camisola de rugby” (rugger jersey spine dos autores anglo-
-saxonicos).”® **

Casos de HPTL.° com sinais radioldgicos sugestivos de osteomaldcia, como
a presenga de fracturas de Looser-Milkman, também tém sido descritos,”" *°

LesGes quisticas, osteoliticas, por vezes finalmente trabeculadas, podem ser
encontradas nos casos de HPT1.° de maior gravidade ou evolugio.” **** '

Estas lesdes correspondem a tumores castanhos do osso (denominagao deri-
vada do facto de, no exame histologico, as lesdes apresentarem aquela colora-
¢do devido a existéncia de macrofagos repletos de hemossiderina), ou a lesdes
de osteite fibrosa quistica.*

Estas lesGes encontram-se mais frequentemente na bacia e nos ossos longos
dos membros , assim como nas costelas ¢ mandibula.* *

Embora de ocorréncia pouco frequente, as perturba¢des do metabolismo
fosfo-calcio associados ao HPT1.° podem levar a desgosigéo de sais de calcio,
principalmente pirofosfato de célcio dihidratado,” ** ™ em varios tecidos, entre
os quais se destacam os meniscos e as capsulas articulares, o pancreas, os rins ¢
a pr()statax,2 % ¢ também as paredes das artérias de médio calibre,“3 50 (calcifica-
¢do da média de Monckeberg).

Na doente que descrevemos, existiam varias das manifestagées radiologicas
que acabamos de enumerar.

A cintigrafia 6ssea com pirofosfato de Tecnécio (Tc>™) é um método muito
util no diagnodstico diferencial do HPTL.9, principalmente com as metdstases
6sseas. No HPTI.° ha geralmente um aumento de captagio do Tc”*" de forma
generalizada e regular, ao contrario da doenga metastatica em que 4reas limi-
tadas de actividade aumentada tém uma distribui¢do assimétrica e andrquica, €
s30 mais comuns no esqueleto axial. *

A cintigrafia dssea é muitas vezes normal no HPTL.° assintomadtico, apenas
detectado bioquimicamente. Os tumores castanhos podem ou nio evidenciar
aumento de captagio do radiofarmaco.®

Nesta doente verificou-se um aumento de captacio difuso do Tc™", sem se
delinearem as zonas osteoliticas radiograficamente visiveis.

Na biopsia 6ssea ao nivel da crista iliaca, estudos qualitativos e quantitativos
mostraram que a altera¢gdo que parece ser mais precoce e mais especifica é o
aumento da 4rea de reabsorgdo peri-osteocitica.*

Alteragdes histologicas indicando uma taxa elevada de remodelagdo dssea
sdo praticamente constantes: hd aumento da superficie de reabsorgdo gsteo-
clastica, com numerosos osteoclastos possuindo um elevado nimero de nucleos,
assim como hd aumento do niimero de osteoblastos, da superficie de formagéo
6ssea e do volume ostedide.'” ** % .

Acompanhando estas alteragles Osseas existe geralmente hipervasculariza-
¢do e hipercelularidade medular, com predominio de fibroblastos.® ' *

Nos casos mais graves, ou de maior duragio, pode haver fibrose medular
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intensa, com formago de quistos com revestimento fibroso bem definido, (os-
teite fibrosa quistica, descrita por Von Recklinghausen). Estes quistos podem
estar vazios, ou mostrar hemorragia recente ou antiga (tumores castanhos). Os
tumores castanhos sdo formados por uma estroma de teCldO conjuntivo, con-
tendo células espiculadas e células gigantes multinucleadas.’

Para além do estudo histoldgico, a distingdo entre quistos e tumores casta-
nhos s6 podem fazer-se pela evolugio radiografica das lesGes, sabendo-se que
apods a coura da doenga ha cicatrizagdo dos tumores castanhos, mas nio dos
quistos.

Estudos histomorfométricos com dupla marcagdo pela tetraciclina mostra-
ram que a velocidade de mineralizagdo estd aumentada nos doentes com
HPTI1.°, mas em 75% dos casos o volume trabecular ésseo é normal, demons-
trando que o acoplamento entre a reabsor¢do ¢ a formacdo 6sseas estd conser-
vado, pelo que se pode considerar que a mineralizagdo Ossea é normal na
maioria destes doentes.*

Os métodos ndo invasivos mais utilizados no estudo das glandulas partiroi-
deias sdo a ecografia e a TAC cervicais, cuja taxa de sensibilidade varia entre
70 e 90%, conforme os autores.'* ** *

Mais recentemente, a cmtlgraﬁa de subtracgio com Talio™ e pertecnetato
de TcP™ demonstrou possuir uma taxa de sensibilidade semelhante & da eco-
grafia e da TAC.”

A maior vantagem da cintigrafia de subtra¢do parece ser a possibilidade de
locahzagao pre—operatorla de glandulas ectopxcas, sobretudo NOS casos em que
houve insucesso numa primeira intervengdo c1rurg1ca porque neste caso ha
perda de sensibilidade quer da TAC (devido & manipulagio anterior dos teci-
dos cervicais), quer da ecografia (devido a ocorréncia de glindulas ectépicas
mediastinicas, havendo interferéncia do ar pulmonar e das estructuras dsseas
com os ultrasons.” **

Na doente que descrevemos a TAC localizou a glindula ectdpica intratiroi-
deia.

Em casos clinicamente evidentes, a utlhzag:ao pre operatdria destes meios de
diagndstico € controversa, uma vez que cirurgides experientes detectam as
glandulas paratiroideias anémalas em 90-95% dos casos, durante a primeira
intervengdo cirurgica.”

Corantes como azul de metileno tém sido utilizados intra-operatoriamente,
como metodo de localizagdo das glandulas, quer de localizagdo normal, quer
ectopica.’

Qutros métodos de natureza invasiva, como a arteriografia selectiva, as ve-
nografias com doseamento de PTH e a mediastinografia, sio actualmente
pouco utilizadas.”

O insucesso terapéutico numa primeira intervengio, obriga a tentativa de
localizagdo do tecido glandular antes de nova intervengdo cirﬁrgica

O Uunico tratamento eficaz do HPT1.° é a exérese cirtrgica das glindulas
lesadas, qualquer que seja o tipo de lesdo."” 20420

A verificagdo de que o HPT1.° pode ser muitas vezes assintomatico e desco-

berto casualmente, levantou a questdo da indicag@o cirtrgica em todos os ca-
15 20 48
S.
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Um estudo prospectivo de 10 anos em 142 doentes com com HPT1.° assin-
tomadtico foi inconclusivo, continuando os seus autores a recomendar a cirur-
gia como tratamento de escolha.’®

Excluindo os doentes que recusam a intervengdo cirlrgica, sdo passiveis de
serem tratados medicamente os doentes que apresentem valores de calcemia
inferiores a 12 mg/dl (3 mmol/ 1), que n3o apresentem calculose ou insuficién-
cia renal, HTA, doenga dssea, dlcera péptica ou pancreatite, € os doentes com
perturbagdes associadas que aumentem, substancialmente o risco operatorio,
ou que impliquem uma esperanga de vida inferior a 10 anos. NI R e

Nestes doentes, uma vigilancia clinica e laboratorial apertada ¢ indispensa-
vel, embora cara, frustrante, e potencialmente perigosa (crise hiperparatiroi-
deia).”

As grandes hipercalcemias, mesmo oligo/assintomaticas, € as crises hiperpa-
ratiroideias tém indicagio operatoria urgente. 0@

O tratamento médico do HPT1.° tem por objectivo diminuir a libertagdo de
calcxo para os liquidos extracelulares, e aumentar a excregéo renal de célcio.”®

Nos doentes com HPTI., estes objectivos sdo geralmente alcangados atra-
vés da restrigdo dietética de calcio, hidratagdo vigorosa (com suplementagio de
potassio e magnésio, especialmente dos doentes a tomar digitalicos), adminis-
trando até 8 a 10 litros de dgua por dia, for¢ando a diurese salina com diuréti-
cos de ansa (por ex. com furosemido), ¢ administrando drogas com acgfo
hipocalcemiante.* ** ** * %2

As drogas hipocalcemiantes usadas sdo fosfatos, a calcitonina, a mitramici-
na, os corticosterdides e 0 ADP (aminohidroxipropiledenodifosfanato dissédi-
co)‘28 32 44 52

Os fosfatos devem ser utilizados por via oral, por forma a evitar a hipocal-
cemia ¢ a calcificagdo metastdtica que pode surgir com o seu uso endovenoso,
que s6 deve ser encarado em situagdes de extrema urgéncia.”> * *

A calcitonina e os cortlcostermdes parecem ser mais eficazes quando admi-
nistrados conjuntamente.”

A mitramicina tem ac¢do hipocalcemiante prolongada (dias) ap6s uma Uni-
ca dose, mas apresenta efeitos colaterais importantes como a toxicidade medu-
lar, renal e hePatlca ¢ possivel potencial carcinogénico, quando utilizada regu-
larmente.”

O ADP é um difosfonato recentemente sintetizado, eficaz por via oral, e que
parece ter poucos efeitos colaterais.”

Na doente que descrevemos, a restri¢do de calcio na dieta, o reforgo hidrico,
o furosemido, a calcitonina e o fosfato oral, conseguiram baixar a calcemia
para valores pré-operatdrios aceitaveis.

Novas modalidades terapéuticas ainda em investigagdo, nomeadamente a
utilizagdo de etinilestradiol, noretindrona ou estrogéneos conjugados, 7% oun
ainda o uso de antagomstas da hormona paratiroideia (fragmento 7-34 sintéti-
c0),”® * poderdo vir a constituir o tratamento médico do HPT1.° assmtomatl-
co.

O prognoéstico do HPT1.° é muito bom na maioria dos casos. Em duas
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grandes séries, a taxa de cura, apds intervengfo cirtirgica, foi supenor a
97%,” ** € na maior destas séries, ndo houve mortalidade operatéria.”

Quando o HPT1.° é devido a tumores malignos das glandulas paratiroideias
0 prognostxco é mediocre, com 50% de sobrevivéncia média aos 5 anos, e 13%
aos 10 anos.’

A experiéncia da equizga cirurglca ¢ um dos factores que mais mﬂuenmam 0
progndstico do HPT].0 % 30394245 4

A preexisténcia de insuficiéncia renal, HTA, condrocalcinose, ou osteoporo-
se, que persistem apds a cirurgia," > assim como o desenvolvimento de hipo-
calcemia grave (mais grave ainda na presenca de hipomagnesiemia,*'), frequen-
temente associada ao “sindroma do osso faminto” (Hungry bone syndrome
dos AA anglosax6nicos), ou a acidentes cirirgicos, 144432 5u ainda o aparem-
mento de condrocalcinose no pés-operatério,’ constituem factores que in-
fluenciam negativamente o progndstico destes doentes.
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Exmo.(s) Colega(s) / Senhor(es):

A Sociedade Portuguesa de Reumatologia tem o prazer de vos enviar as suas publicagdes:
ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA»> (revista de documentagdo médica reumatolégica) e
«BOLETIM INFORMATIVO» (noticidrio de informagdo reumatolégica, do Pais e do Estrangeiro).

Sdo ambas publicadas trimestralmente (Margo, Junho, Setembro e Dezembro) e distribuidas
aos Membros da Sociedade e, tanto quanto possivel, a Instituigbes médicas e cientificas,
nacionais e estrangeiras (Ligas e Centros de Reumatologia e afins; Faculdades de Medicina;
Universidades e Centros de Investiga¢do, Sociedades Médicas e Cientificas; Hospitais e Servigos
Clinicos; Revistas e Jornais Médicos), com permuta de publicagdes e de planos de investiga¢do e
de actividade cientifica, clinica e social.

A Sociedade agradece 0os nomes e enderegos de Instituigbes deste tipo existentes no Pais.

Cénscia de que os problemas criados pelas doengas reumatismais transcendem o @mbito
médico e devem tambeém interessar toda a comunidade, a Sociedade distribui o seu »Boletim
Informativo» também a Entidades oficiais e particulares, a Meios de Informagédo (Imprensa TV e
Rddio) e a Laboratérios de produtos quimicos farmacéuticos, em Portugal.

Gratos pela vossa cooperagdo, subscrevemo-nos com as mais cordiais saudagées.

Cher(s). Collégue(s) / Monsieur {Messieurs).

La Société Portugaise de Rhumatologie est trés heureuse de vous remettre ses publications
«ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA> (revue de docummentation médicale rhumatologique)
et le «<BOLETIM INFORMATIVO» (bulletin d'information rhumatologique du Pays et de I'Etranger).

Ces deux publications trimestrielles (mars, juin, septembre, décembre) sont distribuées aux
Membres de la Société et, tant que possible, a quelques Instituitions médicales et scientifiques du
Pays et I'Etranger (Ligues et Centres de Rhumatologie ou alliés; Ecole de Médecine; Universités et
Centres de Recherche Scientifique;, Sociétés Médicales et Scientifiques; HOpitaux et Services
Cliniques; Revues et Journaux Médicaux), avec I'échange de publications et de plans de recherche
et d’activité scientifique, médicale et sociale.

Nous serions trés reconnaisants de nous faire parvenir les noms et les adresses de ces
Instituitions chez vous.

En vous remerciant d’avance votre coopération, nous vous prions d'agréer l'assurance de nos
sentiments les plus distinguées. ‘

Dear Colleague(s) / Sir(s)

The Portuguese Society of Rheumatology is very good to send you the publications: The
«ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA» (review of medical documentation) and the <BOLETIM
INFORMATIVO» (bulletin on rheumatological information).

Both publications, appearing every three months (March, June, September and December)
are distributed to the Members of the Society and, as much as possible, to the medical and
scientific institutions from our own country or foreign ones — Leagues and Centres of Rheuma-
tology or allied ones; Medical Schools; Universities and Centres of Scientific Research; Medical
and Scientific Societies; Hospitals and Clinical Units; Medical Reviews and Newspapers.

We intend to exchange publciations and information about the plans of research and of scien-
tific, medical and social activity or connected subjects. We will thank you very much to your giving
us the names and adresses of those institutions in your Country.

Thanking you for your cooperation, with kind regards.
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