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RESUMO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) e a Miastenia Gravis (MG) s3o doengas autoimunes cuja associagdo em um
mesmo paciente é raramente descrita. Essas patologias compartilham algumas caracteristicas como acometimento de
mulheres jovens, positividade para anticorpos antinucleares, evolugdo em periodos de exacerbagdes e remissdes. O
presente relato de caso analisa as possiveis hipdteses diagnosticas para um quadro clinico de ptose palpebral e fraqueza
muscular proximal em uma paciente portadora de lipus recente que evoluiu com MG associada.
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INTRODUCAO

O lupus eritematoso sistémico (LES) é uma doenga autoimune
cronica, multissistémica, de causa desconhecida e apresenta-
¢do clinica variavel que evolui em periodos de remissdes e
exacerbagdes. Acomete principalmente mulheres jovens, na
proporg¢do de nove a dez mulheres para um homem, com pre-
valéncia variando entre 14 e 50/100.000 habitantes de acordo
com as caracteristicas demograficas de cada regifo.!

A miastenia gravis (MG) ¢ um disturbio neuromuscular
caracterizado por fadigabilidade e fraqueza proximal da
musculatura esquelética. E desencadeada pela destruigio
imuno-humoral dos receptores de acetilcolina nas jungdes
neuromusculares. A prevaléncia ¢ de 1/7.500 individuos,
acometendo principalmente o sexo feminino, com um pico
de incidéncia entre a segunda e a terceira década de vida. Na
eletroneuromiografia (ENMG) evidencia-se a presenca de um
decremento significativo, maior que 10%, na amplitude dos
potenciais evocados motores na prova de estimulago repetitiva
em baixa frequéncia (3 Hz). O anticorpo antirreceptor de ace-
tilcolina ¢ detectado no plasma em aproximadamente 80% dos
pacientes.? De 5% a 30% dos pacientes com MG apresentam
outra patologia autoimune, sendo a mais comum a tireoidite

de Hashimoto, seguida pela doenga de Basedow Graves, artrite
reumatoide e LES.>* Outras doengas menos frequentes sdo a
polimiosite, sindrome de Sjoren e esclerodermia.’

O ltpus e a MG compartilham algumas caracteristicas:
patogénese relacionada a autoimunidade, acometimento de
mulheres jovens, evolugdo em exacerbagdes e remissdes, posi-
tividade para anticorpos antinucleares.*’” A prevaléncia de LES
em pacientes com MG oscila entre 2,2% ¢ 8,3%, entretanto, a
prevaléncia entre os pacientes lupicos que desenvolvem MG
permanece desconhecida.’® Essa estatistica pode ser maior,
pois o uso de imunossupressores no tratamento da MG pode
mascarar o desenvolvimento do LES.>?

Este trabalho tem por objetivo relatar um caso de MG em
paciente com diagnostico prévio de LES de acordo com os
critérios do Colégio Americano de Reumatologia.

RELATO DE CASO

Paciente feminina, 18 anos, admitida com quadro de adinamia
e fraqueza muscular, principalmente em membros inferiores,
de carater intermitente, iniciado ha 2 meses, associado a
episddios de diplopia, dor mandibular, parestesias periorais
e lentificacdo da fala. Portadora de LES ha 6 meses, com
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quadro inicial de fotossensibilidade, rash malar, tlceras orais,
artrite, linfopenia e anticorpo antinticleo (FAN) positivo,
desenvolveu apos 2 meses do diagnostico quadro de psicose
grave associada a convulsdes tonicoclonicas generalizadas.
Apresentava-se em bom estado geral e orientada, com exame
neurologico demonstrando alteragdo do III par craniano, com
ptose palpebral incompleta bilateral, fraqueza proximal em
cintura pélvica de carater flutuante, alteragdo da marcha com
dificuldade para deambulagao pé ante pé, com hesitagdo e base
alargada. Estava em uso de prednisona (40 mg/dia), cloroquina
(250 mg/dia), acido valproico (500 mg/dia), carbonato de calcio
(1 g/dia) e pulsoterapia mensal com ciclofosfamida (750 mg),
no terceiro ciclo. Exames laboratoriais: velocidade de hemos-
sedimentacdo 27 mm, linfécitos 866/mm?*, C3 84,6 mg/dL
(VR: 90-180 mg/dL), desidrogenase latica (LDH) 515U/L
(VR: 230-460U/L), hipergamaglobulinemia policlonal, FAN
nuclear e citoplasmatico pontilhado fino 1:1280, anti-SSA
(Ro) positivo, anti-DNA negativo. Sorologias para hepatites,
HIV, CMV, HTLYV, toxoplasmose e sifilis negativas. Fung¢éo
renal, hepatica, tircoidiana, eletrolitos e enzimas musculares
normais. Na conduta terapéutica optou-se pela suspensdo da
cloroquina e redugdo paulatina da prednisona para 15 mg/dia,
na intengdo de reduzir os efeitos miopaticos dessas drogas.
Apds 2 semanas, a paciente persistia sem melhora clinica. O
exame de ENMG demonstrou a presenga de miopatia cronica
de moderada intensidade, acometendo a por¢do proximal
dos quatro membros. Na prova de estimulag@o repetitiva
evidenciou-se a presenga de fadigabilidade anormal e precoce
nos musculos proximais dos membros, sugerindo acometi-
mento no nivel pds-sinaptico da jun¢do neuromuscular, ca-
racterizando um quadro miasténico generalizado (Figura 1);
tomografia computadorizada de térax sem anormalidades em
mediastino anterior e pesquisa de anticorpos contra o receptor
de acetilcolina negativa. O teste com edrofonio endovenoso
(teste do Tensilon) foi considerado desnecessario apds as
caracteristicas da ENMG, optando-se pela prova terapéutica
com piridostigmina (60 mg/dia inicialmente) com melhora
significativa da ptose palpebral apds 48 horas. A partir do
terceiro dia, a paciente realizava movimentos de subir de-
graus, sentar-se e levantar-se sem auxilio, tendo recebido alta
hospitalar para acompanhamento ambulatorial.

DISCUSSAO

As miopatias no LES podem fazer parte do quadro clinico da
doenga ou estar associadas a outras patologias autoimunes,
principalmente as doengas da tireoide, polimiosite, dermatopo-
limiosite e, raramente, MG; alteragdes i0nicas ¢ a miotoxicidade
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Figura 1

Eletroneuromiografia - Estimulacdo nervosa repetitiva em
baixa frequéncia (3 Hz) realizada no nervo femoral esquerdo
com captacdo no musculo reto femoral. Presenga de uma
resposta decremental significativa, maior que 10%, apds o
primeiro estimulo.

por drogas utilizadas no tratamento também sao referidas como
causa de diminuigdo da for¢a muscular no LES. Na propedéu-
tica diagnoéstica do presente relato iniciou-se a investigagdo
direcionada para as hipdteses clinicas que ocorrem com maior
frequéncia: miosite lupica e miotoxicidade por drogas.

A miosite lipica manifesta-se em 5% a 10% dos doentes
pela reducdo da forca muscular proximal, elevagdo das enzimas
musculares e achados eletroneuromiograficos semelhantes aos
das miopatias inflamatdrias.’ Esta paciente ndo apresentou
alteragdes enzimaticas e a ENMG foi compativel com MG.

O uso de cloroquina sugeria uma possivel miotoxicidade
por droga. Os antimalaricos atuam como neuromiotoxinas
afetando o sistema nervoso, além da musculatura estriada.'®!!
Caracteriza-se por um acometimento simétrico e proximal,
com ENMG evidenciando tipicamente sinais de instabilidade
de membrana e potenciais miopaticos proximais. Casado et al.
avaliaram o desenvolvimento de miopatia em 119 pacientes
lupicos, usudrios de antimaldricos por 3 anos, encontrando
uma prevaléncia acumulada de 12,6%.'° Sintomas oculares
foram descritos em apenas trés pacientes, com persisténcia do
quadro ap6s 10 anos da suspensdo da droga em um relato. 11314
Os niveis de CPK e aldolase sdo normais, porém os de LDH,
enzima mais sensivel para este acometimento, encontram-se
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elevados.'” A biopsia diagndstica evidencia miopatia vacuolar
na microscopia optica e corpos curvilineos caracteristicos na
eletronica.>'*!" O tratamento consiste na retirada do farmaco,
com regressdo dos sintomas em poucos dias. A paciente per-
sistiu sem melhora clinica apds 2 semanas da retirada desse
farmaco.

A miopatia por esteroides ocorre em 2% a 21% dos
usudrios por longos periodos, sendo mais comum com o0s
corticosteroides fluorados (triancinolona, dexametasona e
betametasona).>!* Sua patogénese é desconhecida, obser-
vando-se apenas uma atrofia seletiva inespecifica das fibras
do tipo IIb* na biopsia muscular. Clinicamente manifesta-se
com fraqueza muscular progressiva proximal nos membros
inferiores, evoluindo para os quatro membros, poupando os
musculos faciais e esfincterianos. As enzimas musculares s3o
normais. A ENMG evidencia um aumento de potenciais de
fibras Ic e polifasicos curtos, redugdo de potenciais de acdo
de unidade motora de fibras II, auséncias de fibrilagdes e
ondas positivas no repouso muscular.” O tratamento consiste
na reducdo ou suspensdo da medicacdo, com regressdo dos
sintomas em semanas ou meses.

A presenga de manifestagdes oculares, o uso de corticoste-
roide por apenas 6 meses, a manuten¢io do quadro miasténico
apds a suspensdo da cloroquina e o resultado da ENMG com-
pativel com MG, apesar da pesquisa negativa do antirreceptor
de acetilcolina, fundamentaram o uso dos anticolinesterasicos
no caso relatado, sendo obtida uma excelente resposta clinica.
A associagdo de LES e MG, embora rara, deve ser pesquisada
nos casos de diminui¢do da for¢a muscular ¢ fadigabilidade
nos pacientes lupicos.
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