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Relato de caso

Vasculite testicular - uma manifestacgao rara de artrite
reumatoide
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INFORMAQ@ES RESUMO
Histdrico do artigo: A vasculite testicular é uma manifestacdo extra-articular muito rara da artrite reumatoide
Recebido em 20 de novembro de 2011 (AR). Descrevemos o caso de um homem de 53 anos com diagnéstico de AR por oito anos,
Aceito em 14 de maio de 2013 sem controle adequado da doenca. O paciente desenvolveu vasculite reumatoide, manifesta-
da por ulceras de membros inferiores e neuropatia periférica. Apresentou ainda meningite
Palavras-chave: neutrofilica aguda, tendo sido tratado com antibiéticos e posterior pulsoterapia endoveno-
Artrite reumatoide sa com metilprednisolona (500 mg/dia) por trés dias, seguida de ciclofosfamida (2 mg/kg/
Vasculite reumatoide dia) e prednisona orais. O paciente apresentou melhora do quadro, mas 15 dias apés a alta
Doencgas testiculares hospitalar, houve reativacao da meningite bacteriana. O paciente foi reinternado e tratado
Sepse novamente com antibidticos. Trés dias depois da segunda admissdo hospitalar, o paciente

apresentou dor, aumento de volume do testiculo esquerdo e posteriormente gangrena. Foi
realizada orquiectomia unilateral e o exame anatomopatolégico revelou vasculite linfocitica.
O paciente faleceu dois dias ap6s a cirurgia devido a pneumonia aspirativa. Esse caso ilustra
a vasculite testicular como uma manifestagdo rara e grave da vasculite reumatoide.
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Mesenteric vasculitis in a juvenile systemic lupus erythematosus patient

ABSTRACT

Keywords: Testicular vasculitis is a very rare extra-articular manifestation of rheumatoid arthritis
Arthritis, rheumatoid (RA). We describe the case of a 53-year-old man diagnosed with RA for eight years, who was
Rheumatoid vasculitis poorly controlled and developed rheumatoid vasculitis, which manifested as leg ulcers and
Testicular diseases peripheral polyneuropathy. The patient also had acute neutrophilic meningitis and was
Sepsis treated with antibiotics and intravenous pulse therapy with methylprednisolone (500 mg

daily) for three days, followed by oral cyclophosphamide (2 mg/kg daily) and prednisone.
Overall improvement was observed, and the patient was discharged. But 15 days later, the
meningitis recurred, and the patient was readmitted and treated again with antibiotics.
Three days later, he developed pain and enlargement of his left testicle with gangrene. Uni-
lateral orchiectomy was performed, revealing lymphocytic vasculitis. The patient died two
days later due to aspiration pneumonia. This case illustrates a rare and severe manifesta-
tion of rheumatoid vasculitis.
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Introducao

A vasculite reumatoide (VR) é considerada uma complicacdo
associada com artrite reumatoide (AR) de longa duragdo, em
geral mais de 10 anos.' A VR esté relacionada a pior prognos-
tico devido ao aumento de morbimortalidade.>* Costuma se
apresentar como infartos digitais, tlceras de membros infe-
riores, manifestagoes sistémicas e mononeurite multiplex,
mas pode envolver qualquer leito vascular, em especial as
artérias mesentérica, corondrias e cerebrais. A VR é mais co-
mum em homens, e alguns fatores preditivos, tais como taba-
gismo, nédulos reumatoide e fatores genéticos, foram identi-
ficados.* A incidéncia de VR ao longo de 30 anos foi estimada
em 3,6% entre pacientes com AR.> Uma possivel abordagem
para o diagnéstico de VR é o uso dos critérios diagnésticos
propostos; embora 1util, esses critérios ndo foram ainda vali-
dados.*&7

Sabe-se que a inflamacdo testicular é uma manifestacdo
de vasculites sistémicas graves, como purpura de Henoch-
-Schonlein e poliarterite nodosa, ou pode ocorrer como uma
forma isolada de vasculite testicular.8'° Na VR, o envolvimen-
to testicular é extremamente raro e, até onde sabemos, existe
um relato de caso descrevendo tal complicacdo em um pa-
ciente com AR e um outro em um paciente com artrite crénica
juvenil.**'2 Descrevemos um caso de VR em um paciente com
AR mal controlada e altos titulos de fator reumatoide (FR).

Relato de caso

Paciente masculino, branco, de 53 anos de idade, admitido
no hospital universitario, queixando-se de ulceras, formiga-
mento, adormecimento e fraqueza nos membros inferiores e
piora da dor e edema de pequenas e grandes articulagées nas
altimas trés semanas. O paciente informou ainda que, cinco
dias antes da admissao, comecou a apresentar febre, cefaleia
intensa e vomitos. Ja tinha o diagndstico de AR hé oito anos,
com poliartrite simétrica e positividade para o FR (640 Ul/mL).
Além disso, tinha histéria anterior de hipertenséo sistémica,
diabetes mellitus tipo 2 e tabagismo. Apds o diagnéstico de AR,
foi tratado com glicocorticoides (GC) e metotrexato, e depois
com metotrexato e leflunomida (20 mg/dia), obtendo alguma
melhora das queixas articulares por quatro anos. O paciente
ndo fez acompanhamento ambulatorial pelos trés anos se-
guintes, tendo usado apenas 20 mg de prednisona, uma vez
ao dia, sem qualquer imunossupressor associado.

Ao exame fisico, o paciente mostrava-se febril, com leves
caracteristicas cushingoides e duas ulceras profundas, com
margens elevadas e deposicdo de fibrina, na perna esquerda.
Apresentava edema e aumento da sensibilidade nas articu-
lacdes interfalangeanas proximais e metacarpofalangeanas,
punhos, cotovelos e joelhos. Seu escore DAS-28 era de 5,0. O
exame neurolégico revelou status mental normal, rigidez de
nuca, reducao dos reflexos profundos dos tendées em mem-
bros inferiores, comprometimento da sensibilidade abaixo
dos joelhos e pé esquerdo caido. A andlise do liquido cerebro-
espinhal (LCE) foi sugestiva de meningite bacteriana: 2.832 cé-
lulas/mm? (98% de neutréfilos); proteina, 376,5 mg/dL; glicose,
69 mg/dL. A coloragdo de Gram e as culturas do LCE para bac-

térias aerdbicas, fungos e micobactérias foram negativas. A
sorologia do LCE para toxoplasmose, sifilis, citomegalia, her-
pes simplex e criptococose foi também negativa. A biopsia in-
cisional de pele revelou tlcera inespecifica com vasculite neu-
trofilica em uma pequena artéria. A eletromiografia mostrou
polineuropatia sensitiva e motora axonal. O FR permaneceu
positivo (1.280 UI/mL), sendo também positivos os anticorpos
antiprofilagrina (titulo: 1/320). Os seguintes anticorpos foram
negativos: fator antinuclear (FAN), anticitoplasma de neutr6-
filo (ANCA) e crioglobulinas. Os testes sorolégicos para HIV,
hepatite B e hepatite C foram negativos.

O paciente foi tratado com ceftriaxona (4 g/dia) por dez
dias, tendo recebido pulsoterapia intravenosa com metilpred-
nisolona (500 mg/dia) por trés dias, seguida por prednisona
oral (60 mg/dia) e ciclofosfamida oral (2 mg/kg/dia). Houve
uma melhora geral das Ulceras de perna, meningite, queixas
articulares e neuropatia periférica.

Quinze dias apds a alta, o paciente apresentou recorréncia
da febre, cefaleia e vOmitos. Retornou ao hospital, foi subme-
tido a outra puncdo lombar, tendo a andlise do LCE mostrado:
4.640 células/mm? (84% de neutrdfilos); proteina, 276,5 mg/dL;
e glicose, 116 mg/dL. Tais resultados confirmaram a recidiva
da meningite. Suspeitou-se de infec¢do causada por Listeria
monocytogenes, sendo o paciente tratado com meropenem e
ampicilina, e a combinacdo de prednisona e ciclofosfami-
da temporariamente suspensa. Trés dias apés a admissdo, o
paciente queixou-se de dor escrotal e aumento do testiculo
esquerdo, e sinais de gangrena surgiram poucas horas mais
tarde. O parecer da urologia recomendou cirurgia, sendo re-
alizada orquiectomia radical unilateral. A avaliagdo histopa-
tolégica do espécime revelou vasculite linfocitica transmural
nos ramos arteriais justa-funiculares com proliferacdo mioin-
timal (fig. 1). O paciente desenvolveu pneumonia aspirativa e
sepse ap6és a cirurgia, a despeito do tratamento com antibié-
ticos, drogas vasoativas e ventilagdo mecéanica. Morte ocorreu
dois dias mais tarde, devido a choque séptico.

Discussao

Este relato de caso ilustra o inicio de uma VR comprovada
por biopsia com envolvimento de pele, nervos periféricos e
artérias testiculares em um paciente com AR mal controlada
e altos titulos de FR. Embora tenha apresentado melhora ge-
ral ap6s o inicio de terapia imunossupressora com ciclofos-
famida e GC, o paciente desenvolveu infeccdo grave, que foi
considerada a principal causa de morte. Até onde sabemos,
este é o segundo relato de caso de VR com envolvimento
testicular em um paciente adulto com AR. Este caso é se-
melhante ao previamente relatado quanto ao inicio da VR
em paciente masculino de meia-idade com AR soropositi-
va de longa duracao e pouca adesao ao tratamento. Houve
acometimento de pele e nervos periféricos nos dois casos,
tendo o envolvimento testicular ficado aparente apés uma
melhora inicial com GC e ciclofosfamida. Nosso paciente, no
entanto, apresentou vasculite linfocitica nos ramos arteriais
justa-funiculares dos testiculos em lugar da vasculite leuco-
citoclastica testicular observada no caso previamente rela-
tado.!* A demonstracdo histopatolégica de vasculite é consi-
derada o padrdo-ouro para o diagndstico de VR e na maioria
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Figura 1 - Microfotografia (aumento original x20;
hematoxilina-eosina) de corte de testiculo esquerdo
mostrando vasculite linfocitica transmural nos ramos
arteriais justa-funiculares e intimite com proliferacao
miointimal. Os tibulos seminiferos séo atréficos.

dos casos os espécimes patoldgicos apresentavam vasculite
leucocitoclastica.* O achado histopatolégico mais tipico de
VR é a necrose medial circundada por proliferacdo de células
intimais e adventicias em um arranjo radial semelhante ao
nédulo reumatoide. Infiltrados em torno de vasos normais e
necrosados sdo também vistos com frequéncia em pacientes
com VR.#13

E importante ainda notar a dificuldade para tratar a VR
do nosso paciente, devido as varias complicagdes infecciosas
observadas, tais como a meningite bacteriana antes da tera-
pia imunossupressora, sua recorréncia apds o inicio do tra-
tamento para VR com suspeita de listeriose e a pneumonia
por aspiracao, que evoluiu para sepse e morte. Infelizmente,
tais fatos dificultaram o tratamento adequado da VR em nos-
so paciente, e os efeitos da combinacado de GC e ciclofosfa-
mida podem ter determinado a recorréncia da meningite. O
tratamento da VR é empirico, sendo a combinagdo de altas
doses de GC e ciclofosfamida uma terapia reconhecida. Em
um estudo aberto,” 21 pacientes em uso endovenoso de me-
tilprednisolona e ciclofosfamida foram comparados com 24
pacientes usando outras terapias que incluiam azatioprina,
D-penicilamina, clorambucil e altas doses de prednisolona.
A resposta clinica foi significativamente melhor, sendo a
taxa de recidiva mais baixa no grupo da ciclofosfamida.” Te-
rapias biolégicas com agentes anti-TNFa e rituximabe foram
usadas para tratar VR em relatos de casos e séries de casos
com algum sucesso.’*!> Podem ser uma alternativa para pa-
cientes com VR grave quando os agentes citotéxicos estdo
contraindicados ou nao conseguem controlar as manifesta-
¢Oes de vasculite.?

Concluindo, o envolvimento testicular é uma manifesta-
cao rara de VR, e os reumatologistas devem estar cientes des-
sa potencial complicagdo, em especial quando o paciente se
queixa de dor e aumento de volume testicular no contexto de
VR. Embora a maioria dos pacientes com VR apresente vascu-
lite cutanea e neuropatia periférica, os 6rgdos internos podem
ser afetados, sendo a pronta investigacao e o tratamento ade-
quado importantes para a obtencdo de melhores resultados.
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