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RESUMO

Descreve-se um caso de sindrome de Sneddon associada a presenga de
anticorpos antifosfolipides em uma paciente jovem com endometriose.
Os autores analisam a associa¢do destas duas enfermidades.
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INTRODUGAO

Existe consideravel evidéncia na literatura de que a endo-
metriose se faz acompanhar de manifesta¢oes de auto-imunida-
de™. Casos de artrite reumatéide, lGpus eritematoso sistémico,
sindrome de Sjogren ¢ hipotireoidismo tém sido associados a
esta doenga pélvica inflamatoria, na qual existe um crescimento
de tecido endometrial fora do tGtero®. Distarbios auto-imunes
mais sutis, como presenga de fator antinuclear (FAN), anti-
corpos anti-ribonucleoproteinas, consumo de complementos
e presenga de anticorpos anticardiolipinas também tém sido
detectados nesta enfermidade®. Abrio et al® descreveram um
aumento preferencial de anticorpos anticardiolipina do grupo
IgM nestas pacientes. Outros autores se preocuparam com o
fato de que a presenca destes auto-anticorpos possa contribuir
para a falha reprodutiva encontrada na endometriose®.

Descrevemos aqui um caso de sindrome de Sneddon asso-
ciado a endometriose numa paciente jovem, para demonstrar a
associagio desta enfermidade com a presenca de auto-anticorpos
e, assim, chamar a aten¢io da comunidade de reumatologistas
para esta associa¢do, que nio é muito reconhecida.

DESCRIGCAO DE CASO

Paciente feminina, 22 anos, branca, casada, foi trazida
pelos familiares ao Pronto Socorro do Hospital Universitario
Evanggélico de Curitiba (HUEC) porque se encontrava afasica
¢ hemiparética. Segundo familiares, a paciente acordou, na-
quela manhi, com dificuldades para mobilizar o lado direito
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do corpo e para falar. Nos antecedentes morbidos pessoatis,
existia uma historia de paralisia facial periférica havia um ano.
Os antecedentes obstétricos mostravam que ela era gesta I,
para I, sem histérias de abortamentos. Fumava cerca de dez
cigarros por dia desde a adolescéncia.

Ao exame fisico, notava-se: pressio arterial = 150 x 90
mmHg; pulso = 88; temperatura = 36°C. A ausculta de caroti-
das e vertebrais era normal. As bulhas cardiacas estavam ritmicas
¢ normofonéticas ¢ a ausculta pulmonar nio tinha particula-
ridades. O abdome era plano, indolor ¢ sem visceromegalias.
Existia livedo reticularis em ambos os membros inferiores
(Figura 1). No exame neurologico, encontrava-se afasia mista
com predominio de afasia de expressio e discreta dificuldade
de compreensdo. Existia hemiparesia de dimidio direito. As
pupilas eram isocéricas e fotorreagentes. Reflexos tendinosos
+/- simétricos; reflexo cutineo plantar era indiferente a direita
¢ em retirada a esquerda. No fundo do olho existia uma cicatriz
de coriorretinite a esquerda, sem outras lesoes ativas.

A investigagdo laboratorial mostrou: hematocrito de
37%, leucocitos de 6.400/mm? ¢ 70.000 plaquetas/mm?.
A velocidade de hemossedimentagio (VHS) era de 57 mm
na primeira hora. Creatinina de 1.06 mg/dl; litex <8 U /ml;
FAN negativo, VDRL de 1:4, com FTA Abs negativo. KPTT
de 42,9 segundos. Anti-HIV, HBsAg e anti-HCV eram ne-
gativos. Anticardiolipinas (aCl) IgG>120 GPL, aCl Ig M=19
MPL. Dosagens de antitrombina 3, proteina C e proteina S
estavam normais. Parcial de urina e raio X de térax também
foram normais. Uma ecocardiografia mostrou frag¢io de
¢jegdo de 0,76; encurtamento percentual de 37% ¢ uma
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Figura 1 - Livedo reticularis em membros inferiores.

valvula mitral com insuficiéncia moderada ¢ vegetacoes
no folheto posterior. Uma tomografia de crinio demons-
trou isquemia aguda em regido fronto-témporo-parietal a
esquerda (Figura 2). Hemoculturas foram negativas.

A paciente foi tratada com anti-hipertensivos (losar-
tan) e anticoagulantes (inicialmente heparina, seguido de
cumarinicos). Recuperou-se, parcialmente, dos distarbios
da fala e da paresia, sendo acompanhada ambulatorialmente
pela reumatologia e pela fonoaudiologia.

Nove meses depois do internamento, a paciente passou a
apresentar crises de dor abdominal intensa em c6licas acom-
panhadas de nduseas ¢ vomitos. Observou-se uma queda no
hematocrito de 38% para 34,3%. Investiga¢io mostrou uma
massa em topografia de ovario direito com caracteristicas
mistas (sélidas e liquidas). Foi submetida a laparotomia
exploradora, sendo encontrados uma trompa avermelhada
¢ congesta ¢ um ovario com um cisto hemorragico a direta,
que foram retirados. O exame histopatologico do material
revelou presenga de endometriose em trompa € um cisto
endometriético com hemorragia em ovario direito.

Atualmente (oito meses apos a cirurgia), a paciente en-
contra-se assintomatica do ponto de vista abdominal, porém
ainda com hemiparesia a direita ¢ afasica. Os titulos de anti-
cardiolipinas continuam altos (aCl Ig G>100 GPL e aCl IgM
de 6,8 MPL) e a anticoagulagdo oral vem sendo mantida.

Figura 2 - TC mostrando lesdes isquémicas em regido fronto-témporo-parietal.
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Sindrome do Anticorpo Antifosfolipide e Endometriose

DISCUSSAO

A sindrome de Sneddon é descrita como a associagio de
acidentes vasculares cerebrais e livedo racemosa®®. Embora
a descrigdo inicial da sindrome de Sneddon considere o li-
vedo como racemoso, achados de livedo reticularis também
tém sido atribuidos a esta sindrome!”). O livedo racemoso
caracteriza-se clinicamente por lesdes cutaneas rendilhadas,
irregulares, grandes ¢ interrompidas, a0 passo que a forma do
livedo reticularis ¢ mais regular, tem um padrao mais nitido,
violaceo e em formato de rede®”. Os achados neurologicos
da sindrome de Sneddon compreendem acidentes vasculares
transitorios, acidentes vasculares cerebrais, cefaléias, deterio-
ragdo mental, convulsoes ¢ deméncia®. Embora a sindrome
de Sneddon tenha sido descrita como uma doenga que cursa
com deterioragdo progressiva, este aspecto prognostico nao
tem sido verificado por todos os autores®.

Em um subgrupo de pacientes com sindrome de Sne-
ddon tém sido encontrados anticorpos antifosfolipides,
sejam eles pertencentes a forma primaria da doenga ou a
forma secundéria”>®. Os anticorpos antifosfolipides estao
associados nio s6 com a sindrome de Sneddon mas, pos-
sivelmente, com uma grande variedade de outros achados
neurolégicos que estio resumidos na Tabela 1.

Do ponto de vista fisiopatolégico, estes achados neu-
rologicos tém sido atribuidos a trombose ou embolia e, tam-
bém, 2 ligagio dos anticorpos com mielina®. E interessante
notar que alguns destes achados neurolégicos da sindrome
dos anticorpos antifosfolipides guardam relagao com o perfil
hormonal estrogénico da paciente, como ¢ o caso da coréia.
Esta tem sido precipitada pelo uso de anticoncepcionais,
gravidez ou puerpério®. A propria sindrome de Sneddon é
de preponderancia feminina (3 mulheres: 1 homem), com um
aumento de risco para eventos cerebrais isquémicos durante
gravidez ¢ uso de anticoncepcionais®. Curiosamente, a sin-
drome de Sneddon tem sido descrita em casos de tratamento
com gonadotrofinas para infertilidade®.

Presenca de anticorpos anticardiolipina tem sido descrita
em pacientes com endometriose®” junto com outras anormali-
dades do sistema imune, tais como presen¢a do FAN, anticorpos
anti-ribonucleoproteina, consumo de complementos e achados
clinicos de fadiga cronica, fibromialgia, artralgias e mialgias>*
19, Segundo Pasoto et al'?); pacientes com endometriose tém
uma prevaléncia de queixas musculoesqueléticas semelhante
a de pacientes com LES. Sinaii er alV encontraram aumento
na prevaléncia de hipotireoidismo, alergias, artrite reumatéide,
sindrome de Sjogren ¢ fibromialgia nestes pacientesV.
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TaBgrLa 1
ACHADOS NEUROLOGICOS ASSOCIADOS A SINDROME DO
ANTICORPO ANTIFOSFOLIPIDE®)

Doenca cerebrovascular (acidentes transitérios, isquémicos, encefalopatia
isquémica aguda e tromboses cerebrais venosas);

Cefaléias; Distonia-parkinsoniana;

Sindrome “esclerose mltipla-like”; Sindrome de Guillain Barré;
Perda auditiva neurossensorial; Disfuncdo cognitiva;

Sindromes oculares; Mielite transversa;

Coréia; Deméncia;
A Desordens psiquiatricas (depresséo,
Epilepsia; .
psicoses).

Alteragdes imunes desempenham um papel no inicio e no
desenvolvimento da endometriose. Acredita-se que o tecido
endometrial ectépico resulta de implantagdo de células endo-
metriais provenientes de um fluxo menstrual retrogrado®.
Estas células ndo sio destruidas porque ou a paciente é geneti-
camente programada para ndo responder aos antigenos endo-
metriais ou porque o refluxo ¢ tio abundante que se sobrepuja
a capacidade de limpeza do sistema imune®. Além disto, estas
células anomalas parecem ser protegidas pelo peritdneo - o que
favorece sua permanéncia através da sintese de moléculas de
adesdo e de citocinas angiogénicas. As células ndo destruidas
causam inflamagdo e ativagio macrofagica. Os macréfagos
ativados apresentam antigenos endometriais as células T que
cooperam com as células B para a sintese de auto-anticorpos®.
Estrogenos facilitam a evolugao da doenga por favorecerem a
proliferaio das células endometriais e por diminuirem a a¢do
de células NK®. No tratamento da endometriose inclui-se a
formagio de um ambiente hipoestrogénicoV.

Nio existe correlagio entre a gravidade da endometriose e
o grau de formagio de auto-anticorpos, mas tem sido encon-
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trada uma correlagdo entre a presenga destes auto-anticorpos,
infertilidade ¢ risco de abortamento™.

O conceito da associa¢io entre endometriose ¢ doengas
auto-imunes, como a do caso descrito, ¢ importante para o
reumatologista quando se reflete sobre o fato de que, no diag-
noéstico diferencial de artralgias, mialgias ¢ presen¢a de auto-
anticorpos, a endometriose deve ser considerada. Além disto,
o conhecimento da associa¢io entre estas formas de doengas
auto-imunes leva o clinico a estabelecer uma avaliacio mais
precisa das diferentes situagoes nosoldgicas que potencialmente
afetam o paciente. Uma terceira questdo a ser levantada é a
de que, em pacientes com endometriose e falha reprodutiva,
¢ necessario que se estabelecam os exatos mecanismos desta
falha (se infertilidade pela endometriose ou abortamentos
de repetigdo por antifosfolipides), uma vez que as formas de
tratamento sdo diferentes. Também o papel favorecedor dos
estrogenos precisa ser melhor estudado, tanto no contexto
da endometriose como no das manifestagdes neurologicas
da sindrome dos anticorpos antifosfolipides. Por tltimo, in-
terferéncias entre os tratamentos das duas doengas devem ser
adequadamente apreciadas. No caso relatado, acreditou-se que
o componente hemorrigico encontrado no local de implanta-
¢do da endometriose foi favorecido pelo uso da anticoagulagio
usada para tratamento da sindrome de Sneddon.

Na descrigao feita, os anticorpos anticardiolipina manti-
veram-se positivos apos a ressec¢ao do foco de endometriose.
Isto sugere que sindrome de Sneddon e endometriose sio
apenas doengas auto-imunes associadas, € que ndo existe nexo
causal entre as mesmas.
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