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ARTIGO ORIGINAL

INTRODUÇÃO

O lúpus eritematoso sistêmico juvenil (LESJ) é uma doença 
autoimune, sistêmica, rara na infância e na adolescência. As 
características clínicas do LESJ são muito variáveis depen-
dendo do órgão ou sistema acometido,incluindo manifestações 
mucocutâneas, articulares, renais, hematológicas, cardíacas, 
pulmonares, neuropsiquiátricas, entre outras.1-3 
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RESUMO

Introdução: A polineuropatia periférica é uma das 19 síndromes neuropsiquiátricas do lúpus eritematoso sistêmico, 
segundo os critérios de classificação propostos pelo Colégio Americano de Reumatologia (ACR) para síndromes 
neuropsiquiátricas. No entanto, há descrições raras dessa manifestação, particularmente em populações de lúpus eri-
tematoso sistêmico juvenil (LESJ). Métodos: De 1983 a 2007, 5.079 pacientes foram acompanhados na Unidade de 
Reumatologia Pediátrica do ICr–HC–FMUSP, e o diagnóstico de LESJ segundo os critérios do ACR foi estabelecido em 
228 casos (4,5%). Polineuropatia periférica foi diagnosticada de acordo com as síndromes neuropsiquiátricas do ACR. 
Resultados: Dos 228 pacientes com LESJ, cinco (2,2%) desenvolveram polineuropatia periférica e foram retrospec-
tivamente descritos. O diagnóstico foi confirmado por eletroneuromiografia, que evidenciou polineuropatia periférica 
distal, sensitiva e/ou motora, envolvendo quatro membros em dois pacientes e membros inferiores nos demais. Três 
eram pacientes do sexo feminino e todos tiveram a polineuropatia periférica após o diagnóstico de LESJ. A mediana de 
idade de início da doença foi de 14 anos, e a mediana de tempo entre o início de LESJ e o diagnóstico da polineuropatia 
periférica foi de 23 meses. As apresentações clínicas mais comuns foram fraqueza muscular e hiporreflexia. Todos os 
pacientes apresentavam anticorpos antifosfolípides. O tratamento foi realizado com corticosteroides em todos os pacien-
tes, associado com ciclofosfamida endovenosa em três. Um paciente evoluiu com incapacitação funcional, presença de 
paresia de membros inferiores e necessidade de cadeira de rodas. Uma paciente faleceu por sepse grave. Conclusões: 
A polineuropatia periférica é uma manifestação rara no LESJ, grave, por vezes incapacitante e habitualmente associada 
a anticorpos antifosfolípides.

Palavras-chave: polineuropatia periférica, lúpus eritematoso sistêmico juvenil, sistema nervoso, neuropatia, anticorpos 
antifosfolípides.

Recebido em 10/02/2009. Aprovado, após revisão, em 22/03/2009. Declaramos a inexistência de conflitos de interesse.
Unidades de Reumatologia e Neurologia Pediátricas do Instituto da Criança (ICr) e Disciplina de Reumatologia do Hospital das Clínicas (HC) da Faculdade de 
Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP).
1. Médica da Complementação Especializada da Unidade de Reumatologia Pediátrica do Instituto da Criança (ICr) do Hospital das Clínicas (HC) da Faculdade 
de Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP)
2. Professora Colaboradora do Departamento de Pediatria da FMUSP. Doutora em Ciências pela FMUSP. Médica Assistente da Unidade de Reumatologia 
Pediátrica do ICr-HC-FMUSP
3. Doutor em Ciências pela FMUSP. Médico Assistente da Unidade de Neurologia Pediátrica do ICr-HC-FMUSP.
4. Professora Livre-Docente da disciplina de Neurologia da FMUSP. Médica Responsável pela Unidade de Neurologia Pediátrica do ICr-HC-FMUSP
5. Professor Livre-Docente do Departamento de Pediatria da FMUSP e Professor de Pós-Graduação da disciplina de Reumatologia da FMUSP. Médico Respon-
sável pela Unidade de Reumatologia Pediátrica do ICr-HC-FMUSP
Correspondência para: Prof. Dr. Clovis Artur Almeida Silva. Rua Araioses, 152/81 – Vila Madalena, São Paulo - SP – CEP: 05.442-010. FAX: 55 (11) 3069-8503. 
E-mail: clovis.silva@icr.usp.br

Em 1999, o subcomitê do Colégio Americano de Reumato-
logia (ACR) propôs um sistema de nomenclatura padronizado, 
incluindo 19 síndromes neuropsiquiátricas relacionadas ao 
LES, normatizando os critérios de classificação de acordo com 
manifestações clínicas, alterações laboratoriais e de imagem. 
Dessas, 12 relacionam-se ao envolvimento do sistema nervoso 
central e sete ao sistema nervoso periférico (SNP).4 O envolvi-
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mento neuropsiquiátrico determina uma alta morbimortalidade 
no LESJ. A prevalência desse acometimento, de acordo com os 
critérios neuropsiquiátricos de classificação do ACR, varia de 
22 a 95% no lúpus pediátrico,5-14 sendo raramente acometido 
o SNP.5-15 

A polineuropatia é uma das síndromes neuropsiquiátricas 
do SNP propostas pelo ACR.4 É definida como distúrbio sen-
sitivo ou motor dos nervos periféricos, com duração variável, 
caracterizada pela simetria dos sintomas e por distribuição 
distal, necessitando de eletroneuromiografia (ENMG) para 
comprovação diagnóstica.4 No LESJ, raras vezes essa ma-
nifestação tem sido descrita, sendo habitualmente publicada 
como relatos de casos.10-14 

Desse modo, o objetivo do presente estudo consistiu em 
avaliar, em retrospectiva, a prevalência, bem como descrever 
os casos de polineuropatia periférica em crianças e adolescentes 
com LESJ.

PACIENTES E MÉTODOS

De 1983 a 2007, 5.079 pacientes foram atendidos, consecuti-
vamente, na Unidade de Reumatologia Pediátrica do Instituto 
da Criança (ICr) do Hospital das Clínicas (HC) da Faculdade 
de Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP). Os 
prontuários de LESJ desses pacientes foram revisados.

Estabeleceram-se os diagnósticos de LESJ e de polineuro-
patia periférica segundo os critérios de classificação do ACR 
de 199716 e os critérios das síndromes neuropsiquiátricas 
relacionadas ao LES propostos pelo ACR em 1999,4 respec-
tivamente. 

O diagnóstico de polineuropatia periférica foi confirmado 
pela ENMG dos membros acometidos e todos os pacientes 
foram avaliados e acompanhados em conjunto com a Unidade 
de Neurologia Pediátrica do ICr-HC-FMUSP.

A atividade da doença foi mensurada pelo escore Systemic 
Lupus Erythematosus Disease Activity Index 2000 (SLEDAI-
2K).17 Doença ativa foi considerada arbitrariamente com 
valores numéricos de SLEDAI-2K acima de oito. 

O dano cumulativo irreversível causado pelo LESJ e/ou 
pelo tratamento utilizado para a doença foi determinado pelo 
Systemic Lupus International Collaborating Clinics/ACR 
Damage Index (SLICC-ACR/DI).18Valores desse escore acima 
de um, avaliados após seis meses de duração da doença, foram 
considerados como algum dano cumulativo da doença.

Os seguintes anticorpos antifosfolípides foram avaliados 
em todos os pacientes com polineuropatia periférica: anticorpos 
anticardiolipina isotipos IgM e IgG (avaliados pela técnica de 
ELISA) e anticoagulante lúpico (avaliado de acordo com as 

recomendações do Subcommittee on Lupus Anticoagulant/An-
tiphospholipid Antibody of the Scientific and Standardization 
Committee).2,3,19 Síndrome do anticorpo antifosfolípide (SAF) 
foi definida, de acordo com o novo consenso internacional de 
classificação, pela presença de trombose vascular (arterial, 
venosa ou trombose de vasos de pequeno calibre, em qualquer 
tecido ou órgão) ou pela presença de morbidade gestacional, 
associada à positividade de um ou mais dos anticorpos an-
tifosfolípides, em pelo menos duas ocasiões, com intervalo 
mínimo de 12 semanas.20

RESULTADOS

Dos pacientes acompanhados consecutivamente na Unidade 
de Reumatologia do ICr-HC-FMUSP, no período descrito de 
24 anos, o diagnóstico de LESJ foi estabelecido em 228 casos 
(4,5%). Desses, cinco (2,2%) desenvolveram polineuropatia 
periférica, passaram por avaliação retrospectiva e foram des-
critos. A Tabela 1 inclui dados demográficos, manifestações 
clínicas e laboratoriais, tratamento e evolução clínica da poli-
neuropatia periférica no LESJ.

CASO 1

Paciente do sexo feminino, natural de Goiânia/GO, teve o diag-
nóstico de LESJ16 aos 7 anos, caracterizado por eritema malar, 
fotossensibilidade, artrite, fator antinuclear (FAN) positivo e 
proteinúria 1,5 g/dia, com glomerulonefrite proliferativa difu-
sa.16 Em 2005, aos 19 anos, reativou a doença com edema em 
membros inferiores e hematúria macroscópica. Nessa época, 
os exames laboratoriais mostraram: hemoglobina (Hb) 14 g/
dL, hematócrito (Ht) 40%, leucócitos 24.000/mm³ (67% seg-
mentados, 5,2% linfócitos, 5% monócitos e 4% eosinófilos), 
plaquetas 260.000/mm³, velocidade de hemossedimentação 
(VHS) 30 mm na primeira hora (normal < 20 mm na primeira 
hora), proteína C-reativa (PCR) 4,21 mg/dL (normal < 5 mg/
dL), FAN 1/1280, anti-RNP positivo, anti-DNA de dupla hélice 
419 UI (normal até 50 UI), anticardiolipina (IgM, 15 MPL, e 
IgG, 30 GPL), anticoagulante lúpico e anti-P positivos, fração 
C3 do complemento (C3) < 0,155 g/L (normal de 0,5 a 1,8 
g/L), fração C4 do complemento (C4) 0,05 g/L (normal de 0,1 
a 0,4 g/L), proteinúria de 2,16 g/dia (normal < 0,5 g/dia), urina 
I (pH 5,5, densidade 1.024, leucócitos 100.000/mL, eritrócitos 
12.000/mL) e urocultura positiva para Escherichia coli. Um 
mês após, no exame físico, foram evidenciadas fraqueza mus-
cular [grau III (Medical Research Council - MRC®)21], hiporre-
flexia profunda e hiperestesia nos quatro membros. A ENMG 
foi compatível com polineuropatia periférica desmielinizante 
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crônica nos quatro membros. Assim, teve início pulsoterapia 
com metilprednisolona, ciclofosfamida endovenosa e azatiopri-
na. O SLEDAI 2-K foi 18 e o SLICC/ACR-DI, 1. Evoluiu com 
amaurose aguda por vasculite necrotisante retiniana bilateral 
associada à infecção pelo vírus da varicela zoster. No terceiro 
dia de terapia antiviral com aciclovir endovenoso, necessitou 
de duas aplicações de ganciclovir intravítreo e gamaglobulina 
endovenosa (2 g/kg/dose), com recuperação parcial da acui-
dade visual. Entretanto, um mês após, evoluiu com choque 
séptico e óbito. 

CASO 2

Paciente do sexo feminino, natural e procedente de São 
Paulo, capital. Em 2002, aos 12 anos, apresentou eritema 
malar, livedo reticularis e nódulos eritematosos e dolorosos 
localizados em membros inferiores. Feita hipótese diagnós-
tica de vasculite e solicitada biópsia de nódulo subcutâneo e 
músculo, foi evidenciado infiltrado linfoistiocitário inflama-
tório perivascular e perianexial em derme média e superior, 
com imunofluorescência direta à presença de IgM, IgG e C3, 
compatível com LESJ. Porém, houve remissão completa das 
lesões cutâneas sem tratamento específico. Em 2004, aos 14 
anos, apresentou eritema malar, fotossensibilidade, alopecia, 

e os exames complementares evidenciaram: Hb 11,8 g/dL, Ht 
37,9%, leucócitos 3.400/mm³ (44% segmentados, 47% linfó-
citos, 3% eosinófilos), plaquetas 219.000/mm3, VHS 35 mm 
na primeira hora, PCR negativo, FAN 1/80, anticardioplina 
IgG 24,5 GPL e presença de autoanticorpos anti-DNA de hé-
lice dupla, anti-Ro e anti-RNP. Nesse momento, realizou-se o 
diagnóstico de LESJ16 e foram introduzidos prednisona (0,5 
mg/kg/dia) e sulfato de hidroxicloroquina (5 mg/kg/dia). Em 
2006, aos 16 anos, apresentou fraqueza muscular distal grau IV 
do MRC,21 com hiporreflexia profunda e parestesia em mem-
bros inferiores. Os exames complementares evidenciaram: Hb 
12,9 g/dL, Ht 37,5%, leucócitos 4.400/mm³ (61% neutrófilos, 
33% linfócitos e 2% eosinófilos), plaquetas 161.000/mm³, 
VHS 26 mm na primeira hora, PCR 0,15 mg/L, C3 0,97g/L, 
C4 0,11 g/L, TGO 20U/L (normal 5 a 26 U/L), TGP 29 U/L 
(normal 19 a 44 U/L), ureia 25 mg/dL (normal 15 a 45 mg/dL) 
e creatinina 0,15 mg/dL (normal 0,6 a 0,9 mg/dL). A ENMG 
foi compatível com polineuropatia periférica desmielinizante 
crônica, acometendo membros inferiores de predomínio distal. 
O SLEDAI 2-K foi 10; o SLICC/ACR-DI, 1. A paciente foi 
tratada com prednisona (0,5 mg/kg/dia) com melhora clínica 
e sem sequelas evolutivas. Atualmente, tem 18 anos, está em 
uso de prednisona (5 mg/dia) e sulfato de hidroxicloroquina 
(5 mg/kg/dia) com SLEDAI-2K de 0.

Tabela 1
Dados demográficos, manifestações clínicas e laboratoriais, atividade e dano cumulativo, tratamento e evolução 
clínica de cinco pacientes com lúpus eritematoso sistêmico juvenil (LESJ) e polineuropatia periférica
Caso 1 2 3 4 5

Idade de início 
do LESJ (anos) 7 14 7 14 16

Δt (meses) entre 
diagnóstico LESJ e 
polineuropatia

144 23 88 2 1

Sexo F F F M M

Manifestações 
neurológicas periféricas

Fraqueza muscular, 
hiporreflexia e 

hiperestesia nos 
quatro membros

Fraqueza muscular, 
hiporreflexia e 

parestesia em pés

Fraqueza muscular, 
hiporreflexia e 
hiperestesia em 

membros inferiores

Fraqueza muscular 
e arreflexia nos 

membros inferiores

Fraqueza muscular 
e hiporreflexia nos 
quatro membros

SLEDAI-2K / 
SLICC-ACR/DI

18 /
1

10 /
1

16 /
0

10 /
0

10 /
0

Laboratório FAN, ACL, AL, Anti-P
FAN,  ACL,

Anti-DNA,  Anti- 
Ro, Anti- RNP

FAN, ACL, AL,
Anti- RNP

FAN, ACL, Anti-SM,
Anti-P

FAN, ACL, AL,
Anti-DNA

Tratamento da
polineuropatia Pd, AZA, CFM Pd Pd, AZA, CFM, 

CLQ, FM Pd, MP, AZA, CFM, FM Pd, FM

Evolução Óbito secundário 
à sepse Remissão Remissão Incapacitação funcional Remissão

Δt = intervalo de tempo; FAN = fator antinúcleo; ACL = anticardiolipina; AL = anticoagulante lúpico; Pd = prednisona; MP = pulsoterapia com metilprednisolona; AZA = azatioprina; CLQ = cloroquina; 
CFM = pulsoterapia com ciclofosfamida; FM = fisioterapia motora; SLEDAI-2K = Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index 2000;(17) 
SLICC-ACR/DI = Systemic Lupus International Collaborating Clinics-ACR/Damage Index.(18)
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CASO 3

Paciente do sexo feminino, procedente de São Paulo, capital. 
Em 2000, aos 7 anos, foi realizado o diagnóstico de LESJ,16 
por apresentar eritema malar e fotossensibilidade, e os exames 
complementares mostraram anemia hemolítica autoimune 
(Hb 5,7g/dL, Ht 15%, reticulócitos 9,7% e Coombs direto 
positivo), leucócitos 6.200/mm³ (76% segmentados, 21% 
linfócitos, 3% monócitos), plaquetas 250.000/mm³, VHS 8 
m na primeira hora, PCR < 0,17 mg/L, FAN 1/640, anti-DNA 
de dupla hélice 52 UI, anti-RNP positivo, C3 78 mg/dL e C4 
1 mg/dL. Em 2004, a paciente abandonou o acompanhamento 
e tratamento quando recebia prednisona 20 mg/dia e difosfato 
de cloroquina 250 mg/dia. Após vinte dias de interrupção, foi 
internada na unidade de terapia intensiva por choque sépti-
co, necessitando de antibioticoterapia, ventilação mecânica 
e drogas vasoativas. Ao longo da internação, evoluiu com 
quadro de psicose, crises convulsivas e trombose em membro 
inferior direito secundário a cateter venoso, com ausência de 
anticorpos antifosfolípides. Recebeu pulsoterapia com metil-
prednisolona por três dias e, posteriormente, pulsoterapia com 
ciclofosfamida endovenosa (2004-2005), apresentando me-
lhora clínica. Em novembro de 2007, foi internada por úlcera 
em maléolo externo de membro inferior esquerdo de difícil 
cicatrização e fraqueza muscular associada. Em fevereiro de 
2008, foi feita biópsia da úlcera, a qual mostrou bordas da 
lesão com fibrina e proliferação vascular estendendo-se ao 
tecido adiposo subcutâneo, enquanto a biópsia muscular mos-
trou infiltrado linfomononuclear perivascular e desarranjo da 
citoarquitetura intermiofibrilar, compatível com polimiosite. 
Recebeu pulsoterapias semanais com metilprednisolona até a 
resolução da úlcera quatro meses após. Em abril de 2008, aos 
14 anos, evoluiu com dor importante e parestesia nos pés. O 
exame físico evidenciava fraqueza muscular distal grau IV do 
MRC,21 com hiporreflexia profunda e hiperestesia em mem-
bros inferiores. Nesse momento, os exames complementares 
evidenciaram: Hb10,6 g/dL, Ht 30%, leucócitos 16.500/mm³ 
(12% bastões, 77% neutrófilos, 8% linfócitos, 0% eosinófi-
los), plaquetas 210.000/mm³, anti-DNA de dupla hélice > 
1.000 UI/mL, FAN 1/1280, C3 0,58 g/L, C4 0,13 g/L, PCR 
171 mg/L, ureia 18 mg/dL, creatinina 0,49 mg/dL, tempo de 
protrombina (TP) 75%, INR 1,11, tempo de tromboplastina 
parcial ativado (TTPa) 50,5 seg, urina I (pH: 6,5, densidade 
1030, proteína ++, leucócitos 75.000/mL, eritrócitos 6.000/
mL, cilindros hialinos +++), dímero-D 300 ng/mL (normal 
< 200 ng/dL); a ultrassonografia com  Doppler dos membros 
inferiores evidenciou sequela de trombose na veia femoral 
comum direita prévia (2004). A ENMG mostrou moderada 

polineuropatia periférica crônica nos membros inferiores, 
mista (axonal e desmielinizante), sensitivo-motora. Nesse 
momento, o SLEDAI 2-K foi 16; o SLICC-ACR-DI, 0. Na 
época, reintroduziu-se pulsoterapia mensal com ciclofosfa-
mida endovenosa (750 mg/m2/mês) e iniciou-se fisioterapia 
motora semanalmente. Em abril de 2008, o diagnóstico de 
síndrome do anticorpo antifosfolípide (SAF) foi estabelecido 
de acordo com os critérios de Myakis et al. (2006),19 por 
apresentar autoanticorpos anticardiolipina (isotipo IgM 41 
MPL) e anticoagulante lúpico positivos em duas ocasiões. 
Em agosto de 2008, apresentava-se em remissão completa dos 
sintomas e sem sequelas neurológicas, em uso de prednisona 
60 mg/dia, pulsoterapia com ciclofosfamida endovenosa (750 
mg/m2/mês), azatioprina 100 mg/dia, sulfato de hidroxiclo-
roquina 250 mg/dia, heparina de baixo peso molecular 40 
mg/dia, gabapentina 400 mg/dia, amitriptilina 50 mg/dia e 
carbamazepina 250 mg/dia. 

CASO 4

Paciente do sexo masculino, natural e procedente de São Paulo, 
capital. Em junho de 2007, aos 14 anos, realizou-se o diagnós-
tico de LESJ.16 Nessa época, apresentou eritema malar, pleurite, 
úlceras orais, artrite e os exames complementares mostraram: 
anemia hemolítica autoimune (Hb 10 g/dL, Ht 30,6% e Coombs 
direto positivo), leucócitos 4.800/mm³ (64% neutrófilos, 32% 
linfócitos, 5% monócitos), plaquetas 285.000/mm³, PCR 10,3 
mg/L, VHS 47 mm na primeira hora, urina I (densidade 1010, 
pH 6,0, leucócitos 7.000/mL, eritrócitos 157.000/mL, cilindros 
hialinos ++), proteinúria de 24 horas ausente, mielograma 
normal, FAN 1/200, C3 0,35 g/L e C4 0,02 g/L. Os autoanti-
corpos avaliados foram: anticardiolipina (IgG 20 GPL e IgM 
negativo), anti-RNP 1/600, anti-SM 1/400 e antiproteína P 
ribossomal positivo. Em agosto de 2007, após dois meses do 
diagnóstico, foi internado por adenite cervical à esquerda com 
choque séptico por Streptococcus pneumoniae, evoluindo com 
instabilidade hemodinâmica, necessidade de drogas vasoativas, 
ventilação mecânica e permanência em unidade de terapia 
intensiva. Durante a internação, iniciou fraqueza muscular 
grau II do MRC,21 com arreflexia profunda, sem alteração de 
sensibilidade tátil ou dolorosa, e evoluiu com escara sacral. 
Nesse momento, os exames complementares mostraram: Hb 
9,7 g/dL, Ht 28,3%, leucócitos 15.700/mm³ (7% bastões, 87% 
neutrófilos, 5% linfócitos), plaquetas 174.000/mm³, anti-DNA 
de dupla hélice negativo, C3 0,61 g/L, C4 0,05 g/L, TP 85%, 
TTPA 38,9 seg, INR 1,08, ureia 148 mg/dL, creatinina 3,28 
mg/dL, fósforo 6,2 mg/dL (normal 3,1 a 5,3 mg/dL), cálcio 
7,5 mg/dL (normal 8,9 a 10,7 mg/dL), potássio 5,7 mEq/L 
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(normal 3,6 a 4,8 mEq/L), sódio 141 mEq/L (normal 135 a 
147 mEq/L), PCR 302 mg/L, TGP 80 U/L e TGO 205 U/L. O 
ecocardiograma com Doppler evidenciou dilatação discreta 
de câmaras esquerdas, insuficiência mitral de grau discreto, 
insuficiência tricúspide e hipertensão pulmonar discretas. O 
SLEDAI 2-K foi 10; o SLICC-ACR/DI, 0. A ENMG mostrava 
polineuropatia motora e sensitiva (axonal) nos membros infe-
riores. Recebeu pulsoterapia mensal com metilprednisolona por 
três dias consecutivos e pulsoterapia mensal de ciclofosfamida 
endovenosa, no período de outubro de 2007 a março de 2008. 
Em agosto de 2008, recebia prednisona 25 mg/dia, difosfato 
de cloroquina 250 mg/dia e azatioprina 150 mg/dia, e estava 
sendo submetido a sessões semanais de fisioterapia motora. 
Apresentava, na época, dor e fraqueza em membros inferiores 
grau III do MRC,21 hiporreflexia profunda e necessidade de 
uso de cadeira de rodas.

CASO 5

Paciente do sexo masculino, natural e procedente de São 
Paulo, capital. Em julho de 2000, aos 15 anos, teve trombose 
venosa profunda (TVP) em membro inferior esquerdo e fez 
uso de heparina sódica por dois meses. Em novembro de 2000, 
apresentou um novo episódio de TVP no mesmo local, tendo 
retomado o uso da heparina sódica por mais um mês e poste-
riormente mantido com varfarin. Até essa ocasião, as trombo-
ses não tinham etiologia definida. Em março de 2001, aos 16 
anos, foi realizado diagnóstico de LESJ,16 associado a SAF20 
pela presença de artrite, proteinúria 1,0 g/dia, FAN 1/1280 e 
presença dos seguintes autoanticorpos: anticoagulante lúpico, 
anticardiolipina (IgM, 15MPL, e IgG, 32 GPL) e anti-DNA de 
dupla hélice. Introduzida prednisona 60 mg/dia, com posterior 
redução para 20 mg/dia, com manutenção do varfarin. Em 
abril de 2001, foi submetido à biópsia renal que demonstrou 
glomerulonefrite membranosa. Nesse período, apresentou 
parestesia nos pés, fraqueza muscular grau IV do MRC,21 com 
hiporreflexia profunda, sem alteração de sensibilidade tátil 
ou dolorosa nos membros superiores e inferiores. Os exames 
evidenciaram: Hb 13 mg/dL, Ht 40%, leucócitos 11.200/mm³ 
(neutrófilos 75% e linfócitos 17%), plaquetas 340.000/mm³, 
VHS 4 mm na primeira hora, PCR 0,76 mg/dL, FAN 1/1280, 
anti-DNA dupla hélice, C3 65 mg/dL, C4 11 mg/dL, TGO 
17 U/L, TGP 69 U/L, ureia 28 mg/dL, creatinina 0,5 mg/dL 
e proteinúria 0,05 g/dia. A ENMG mostrava polineuropatia 
motora e sensitiva (axonal) dos quatro membros. O SLEDAI 
2-K foi 10; o SLICC/ACR-DI, 0. A prednisona foi elevada para 
60 mg/dia, e fisioterapia motora foi associada ao tratamento, 
com excelente resposta e sem sequelas evolutivas.

DISCUSSÃO

O presente estudo evidencia baixa prevalência de polineu-
ropatia periférica (2,2%) associada ao lúpus em um serviço 
terciário de Reumatologia Pediátrica brasileira, por um 
período de 25 anos. Além disso, este estudo evidencia que a 
manifestação neuropsiquiátrica grave ocorreu em pacientes 
com presença de anticorpos antifosfolípides e/ou SAF20 se-
cundária ao LESJ.16 

A polineuropatia periférica é uma das sete síndromes 
neuropsiquiátricas que acometem o SNP de acordo com os 
critérios do ACR.4 Nos adultos com lúpus, a prevalência 
dessa manifestação na literatura médica varia de 5 a 27%.15 
No Brasil, Costallat et al.,22 em 2001, evidenciaram preva-
lência de polineuropatia periférica, segundo a nomenclatura 
de manifestações neuropsiquiátricas do ACR, de 4% em uma 
expressiva casuística de 527 pacientes adultos com lúpus, em 
acompanhamento na cidade de Campinas/SP.

Por sua vez, em crianças e adolescentes com LESJ, essa 
síndrome raramente é descrita, sendo habitualmente publicada 
como relatos de casos, e há raros estudos de prevalência em po-
pulações pequenas ou moderadas. Harel et al.13descreveram 5/35 
(14%) casos com neuropatia periférica associada com LESJ em 
Israel. Benseler & Silverman, do Hospital For Sick Children em 
Toronto (Canadá), evidenciaram uma prevalência de 2/91 (2,2%) 
de neuropatia periférica em pacientes de lúpus pediátrico.11 Yu et 
al.12 encontraram uma frequência de 3/185 (1,6%) de polineurite 
periférica em pacientes de Taiwan com LESJ.

Com relação ao gênero, há predomínio, na literatura 
médica, do sexo feminino nos casos adultos15 e pediátricos,13 
como observado no presente estudo. Entretanto, dois casos de 
polineuropatia foram observados em meninos, e é possível que 
essa síndrome seja proporcionalmente mais frequente no gêne-
ro masculino. Um aspecto relevante observado nesta pesquisa 
foi que as manifestações clínicas da neuropatia periférica ocor-
reram evolutivamente após o início da doença, predominante, 
nos primeiros dois anos do LESJ, como também é descrito na 
literatura. De fato, os envolvimentos neuropsiquiátricos e re-
nais são considerados fatores prognósticos do lúpus pediátrico 
e ocorrem com mais frequência no início da doença.1 

As manifestações clínicas predominantes da polineuropatia 
periférica são: parestesia, dor em membros, fraqueza muscular 
distal, hiporreflexia e alterações da sensibilidade, habitual-
mente com envolvimento simétrico, acometendo predomi-
nantemente os membros inferiores. Essa síndrome geralmente 
está associada à atividade sistêmica da doença,13 conforme 
evidenciado em todos os casos deste estudo. Além disso, outro 
aspecto interessante é que, no momento do diagnóstico da po-



Polineuropatia periférica em pacientes com lúpus eritematoso sistêmico juvenil

367Rev Bras Reumatol 2009;49(4):362-74

lineuropatia periférica, essa manifestação do SNP foi isolada, 
não estando associada a outras síndromes neuropsiquiátricas, 
como também observado por outros autores.13,14

A patogênese da neuropatia periférica envolve diversos 
possíveis mecanismos, ainda desconhecidos. A inflamação e 
a lesão dos nervos podem ocorrer por autoanticorpos, depósito 
de complexos imunes ou lesão direta com vasculite da “vasa 
nervorum”.23 McCombe et al.23 encontraram degeneração axo-
nal e vasculite na biópsia de nervos surais, com maior expressão 
de antígenos de classe II ao longo da bainha fasciculada. Além 
disso, Galeazzi et al.,24 em 2002, investigaram uma popula-
ção de adultos europeus com LES e observaram associação 
entre várias manifestações neuropsiquiátricas e os anticorpos 
antigangliosídeos. A fração IgG foi associada à neuropatia 
periférica, sugerindo que essa classe de anticorpos pode estar 
envolvida na patogênese dessa afecção. Em 2004, Erten et 
al.25 descreveram um caso de neuropatia periférica isquêmica 
com degeneração axonal, evidenciada por biópsia do nervo 
sural, em uma paciente com SAF catastrófica. O mecanismo 
patogênico poderia estar relacionado com microtromboses no 
“vasa nervorum”.

Manifestações neuropsiquiátricas têm sido associadas aos 
anticorpos antifosfolípides, particularmente cefaleia, convul-
são, acidente vascular cerebral, coreia, neuropatias medular e 
periférica.2,3,9,12,22 Todos os pacientes com polineuropatia perifé-
rica do presente estudo apresentaram anticorpos antifosfolípi-
des e dois tiveram SAF, como observado em outras descrições 
de lúpus pediátrico com essa manifestação do SNP.13,14 

Com relação aos outros autoanticorpos, dois pacientes 
apresentaram anticorpo antiproteína P ribossomal, que é consi-
derado específico para lúpus. Esse autoanticorpo está associado 
a manifestações neuropsiquiátricas do LES, principalmente 
psicose e depressão, porém nenhum dos pacientes reportados 
neste estudo apresentou tais manifestações.26

 Em relação à ENMG, a degeneração axonal é a alteração 
patológica mais comum nas fibras nervosas.13,23 No presente 

estudo, todos os pacientes foram submetidos a este exame para 
confirmar o diagnóstico, cujo padrão predominante foi neuro-
patia sensório-motora periférica com predomínio axonal.

O tratamento da polineuropatia periférica é realizado com 
corticosteroides e imunossupressores, principalmente azatio-
prina e/ou ciclofosfamida,13,14 conforme feito nos pacientes 
deste estudo. A fisioterapia motora deve ser precocemente 
indicada para evitar sequelas, como atrofia muscular e di-
ferença de tamanho dos membros acometidos. Apenas um 
paciente apresentou evolutivamente limitações importantes. 
Este caso apresentou esta síndrome após um choque séptico 
por pneumococo. A imobilização prolongada causada pela 
hospitalização e esta infecção podem ter contribuído para a 
gravidade deste caso.

Além disso, a polineuropatia periférica pode ser uma 
síndrome prevalente na população de lúpus pediátrico, grave 
e ainda raramente diagnosticada, pois esses pacientes podem 
ter manifestações subclínicas ou mesmo dor inespecífica que 
podem se confundir com dor de crescimento e fibromialgia 
juvenil. Estudo futuro avaliando sistematicamente essa mani-
festação no LESJ deve ser priorizado.

Na Unidade de Reumatologia Pediátrica do ICr-HC-
FMUSP, a polineuropatia periférica tem sido sistematicamente 
investigada, com ENMG, em pacientes com LESJ que apresen-
tam dores em membros, fraqueza muscular distal, hiporreflexia 
e alterações da sensibilidade. 

Em conclusão, neste estudo, a polineuropatia periférica foi 
uma manifestação rara no LESJ, grave, por vezes incapacitante 
e associada à presença de anticorpos antifosfolípides. 
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