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RESUMDO

Avasculite leucocitoclastica € umaforma pouco comum de apresentacéo da infeccéo pelo virus daimuno-
deficiéncia humana (VIH).

Os autores apresentam um caso clinico de um doente de 19 anos de idade, sem antecedentes patoldgicos
conhecidos, que inicia um quadro de purpura palpavel dos membros inferiores, dor abdominal, poliar-
tralgias e artrite das pequenas articulagdes das maos e de ambas as tibiotarsicas. O estudo gastrointesti-
nal mostrou lesdes compativeis com vasculite a nivel gastrico, do delgado e do colon, com lesdes de
necrose isquémica e hemorragica na bidpsia intestinal. A bidpsia de pele mostrou também les&es suges-
tivas de vasculite leucocitoclastica. A serologia para VIH 1 foi positiva.

A propdsito deste caso, os autores discutem a fisiopatologia e as hipdteses de tratamento das vasculites
associadas a infeccao pelo VIH.
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ABSTRALCT

Leucocytoclastic vasculitis is a rare presentation of HIV infection.

The authors report the case of a 19-year-old male patient, admitted to our emergency department due
to a palpable purpura of the lower extremities, abdominal pain, polyarthralgia and arthritis of the small
joints of the hands and both ankles.

Gastrointestinal evaluation showed vasculitis and the small bowel biopsy depicted ischemic and hemor-
rhagic necrosis. The skin biopsy confirmed leucocytoclastic vasculits. The HIV-1 serology was positive.
The authors discuss the physiopathology of HIV vasculitis and possible treatments for this disorder.

Keywords: Leucocytoclastic vasculitis; HIV infection.
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CASO CLIiNICO

VASCULITE LEUCOCITOCLASTICA COMDO

MANIFESTACAO
PELO VIRUS DE

Patricia Pinto’, Daniela Malheiro”, Isabel Camoes™,
Teresa Antunes™, A. Falcdo de Freitas

Introducéo

Avasculite leucocitoclastica, termo histologico uti-
lizado para a designacao da vasculite de pequenos
vasos mediada por imunocomplexos, caracteriza-
-se por depdsitos imunes nas vénulas pés-capila-
res, infiltracdo de polimorfonucleares (PMN’s), leu-
cocitoclase, extravasamento de eritroécitos e
necrose fibrindide. O envolvimento pode ser exclu-
sivamente cutaneo, mas cerca de metade dos casos
apresentam envolvimento sistémico. E idiopatica
em 50% dos casos, mas pode ser secundaria a
doencas infecciosas, auto-imunes, neoplasicas ou
induzida por farmacos®.

Asvasculites em doentes com infec¢éo pelo virus
de imunodeficiéncia humana (VIH) séo pouco co-
muns (1%), podendo surgir em qualquer fase de
evolucédo da doencga'?.

Na sua patogeniaestédo implicadas alesdo direc-
ta da parede vascular pelo VIH, as alteragbes imu-
noldgicas associadas a infeccao, a exposi¢cao a ou-
tros agentes infecciosos ou iatrogenia causada pe-
los farmacos anti-retroviricos, constituindo por
isso um novo desafio no diagnéstico e terapéutica
das vasculites.

Caso Clinico

R.M.A.M., sexo masculino, 19 anos de idade, cauca-
siano, empregado de escritorio.
Assintomatico até 8 semanas antes do interna-
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INAUBURAL DE
IMUNODEFICIENCIA HUMANA

INFECCAO
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sk

mento, altura em que inicia odinofagia, rinorreia
mucosa e febre, pelo que foi medicado com nime-
sulide (100mg/dia) durante 5 dias, com melhoria.
Duas semanas depois iniciou exantema purpurico
nos membros inferiores, ndo pruriginoso, ndo des-
camativo, com progressao cefalica e simétrica,
acompanhado de poliartralgias migratérias, de pe-
quenas e grandes articulacoes, artrite das peque-
nas articulacdes das méaos (metacarpofalangicas —
MCF - e interfalangicas proximais — IFP) e de am-
bas as tibiotarsicas. Foi medicado com deflazacort
(30 mg/d) e ceftriaxone (1g/d), durante 7 dias, com
regressao temporaria da sintomatologia. Apos duas
semanas, verificou-se reaparecimento do exante-
ma, com as mesmas caracteristicas, acompanhado
de dor abdominal tipo colica, nduseas e vomitos de
conteudo alimentar/biliar, pelo que recorreu ao
Servigo de Urgéncia. Neste periodo de tempo, veri-
ficou-se emagrecimento (cerca de 5 kg), astenia de
agravamento progressivo e anorexia. Negava quei-
xas respiratorias, urinarias ou outras queixas gas-
trointestinais, nomeadamente alteracdo das carac-
teristicas das fezes.

Ao exame objectivo apresentava:
e Pdrpura palpavel, nos membros, tronco e face
(Figural);
e Enantema da orofaringe e palato (Figura 2);
e Artrite das pequenas articulacdes das maos
(MCF e IFP) e das tibiotérsicas;
e Abdomen mole e depressivel, doloroso a palpa-
¢do profunda da fossa iliaca direita, sem sinais de
irritacdo peritoneal; sem hepato ou esplenome-
galia;
e Restante exame objectivo sem alteragdes rele-
vantes.

Perante este quadro clinico, o doente foi inter-
nado no Servi¢o de Medicina para estudo.

O hemograma, esfregago sanguineo, estudo da
coagulacéo, bioquimica (incluindo funcéo hepéati-
ca e renal), sedimento urinario e o estudo imuno-
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VASCULITE E VIH

Figura 1. Lesdes purpuricas dos membros inferiores.

I6gico inicial (imunoglobulinas, complemento e
auto-anticorpos: anticorpos anti-nucleares, anti-
-DNAdSs, anti-SSa, anti-SSb, anti-cardiolipina e
ANCA) nao revelaram alterages.

Na ecografia abdominal apresentava espessa-
mento parietal do ileon terminal com liquido in-
ter ansas, pelo que realizou endoscopia digestiva
alta e baixa, com biépsia, que revelou gastropatia
erosiva petequial, duodenite petequial e valvula
ileocecal deformada, edemaciada e ulcerada (Figu-
ra3). As biopsias efectuadas nas lesdes foram com-
pativeis com vasculite de pequenos vasos a nivel
gastrico, do delgado e célon.

A biépsia cuténea revelou vasculite leucocito-
clastica dos vasos do plexo dérmico superficial
com depdsitos de IgA e de IgM na imunofluores-
cénciadirecta (Figura4 e 5).

Foi efectuada bidpsia do musculo curto pero-
neal esquerdo, que nao revelou alteragdes (mus-
culo normal).

Realizou angiografia abdominal, que néo reve-
lou alteracdes.

As serologias para o Citomegalovirus, Epstein-
Barr, hepatite B e hepatite C foram negativas e posi-
tivas para o VIH,. A contagem de CD4+ era de
512/mm? e a polimerase chain reaction (PCR) para
0 VIH,;-ARN mostrou 381.000 cépias/ml.

Foi diagnosticada infecgao pelo VIH ao 25° dia
de internamento.

No 1° dia de internamento iniciou corticotera-
pia (prednisolona, 1mg/kg/dia), com franca me-
Ihoria da sintomatologia abdominal, a partir do 7°
dia de tratamento. Ap6s o diagndstico de infecgédo
peloVIH, iniciou terapéutica anti-retrovirica (AZT,
3TC e nelfinavir), com regressédo das lesdes cu-

Figura 2. Enantema do palato.

taneas.

Seis meses ap6s o inicio da terapéutica anti-
-retrovirica, apresentava menos de 200 cépias/ml
na PCR para VIH,-ARN, sem evidéncia de recidiva
das lesBes cutaneas ou gastrointestinais, manten-
do no entanto artralgias esporadicas das articula-
¢Oes tibiotarsicas, sem artrite, que cediam a tera-
péutica com anti-inflamatoérios ndo esteroéides.

Discussao

No estudo das vasculites, deve ser sempre consi-
derada uma possivel infeccdo virica subjacente,

Figura 3. Duodenite petequial.
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PATRICIA PINTO E COL.

Figura 4. Vasculite leucocitoclastica dos vasos do plexo
dérmico.

sobretudo na auséncia de outros factores etiol6gi-
Cos.

As vasculites nos doentes com VIH podem sur-
gir associadas a qualquer fase de evolucéo da
doenca, sendo pouco comuns, sobretudo como
manifestacdo inaugural*?. Tém apresentacgao clini-
ca variada e multiplos padrdes histopatolégicos,
envolvendo preferencialmente a pele, sistema ner-
voso e musculo-esquelético, podendo, no entan-
to, atingir qualquer 6rgéo?.

A sua etiopatogenia é, provavelmente, multi-
factorial, estando implicadas altera¢g6es imunol6-
gicasinerentes ainfecgdo porVIH, nomeadamente
a deposicdo de imunocomplexos circulantes na
parede dos vasos, activando o complemento e per-
mitindo o recrutamento de células inflamatdrias
(PMN’s, linfocitos e plasmocitos), que libertam
mediadores inflamatérios (citocinas e quimioci-
nas) e enzimas proteoliticas (colagenases, elas-
tases)?, imunocomplexos formados in situ? e pro-
liferacdo de linfocitos T citotéxicos de forma des-
controlada®.

A hipétese de lesdo directa da parede vascular
pelo virus, tem sido postulada, uma vez que foi
possivel detectar, por técnicas de hibridizagéo in
situ,0 ARN doVIH nas células endoteliais, e através
de microscopia electronica, visualizar particulas
virais nas células inflamatodrias perivasculares®. A
exposicdo a outros agentes infecciosos® ou reacgao
a farmacos anti-retroviricos sdo as outras hipote-
ses possiveis de lesdo®’.

Adecisdo de iniciar terapéutica depende da na-
tureza e gravidade da vasculite, tendo como ob-
jectivo tratar, ndo sé os sintomas associados a vas-

Figura 5. Imunofluorescéncia positiva para Ig M.

culite, mas também a sua causa.

O tratamento das vasculites associadas ao VIH
tem por objectivos tratar a vasculite e controlar a
infeccdo. Apesar deste tratamento néo estar ainda
protocolado, tem sido utilizada, com sucesso, a
combinagao de plasmaferese e anti-retroviricos'*®.
A plasmaferese permite, tal como nas vasculites
associadas a outros virus (poliarterite nodosa as-
sociada ao virus da hepatite B, crioglobulinemia
associada ao virus da hepatite C), a remocgédo de
imunocomplexos circulantes e citocinas envolvi-
das no processo vasculitico®.

A corticoterapia e/ou outros imunossupressores
devem ser usados com precaucdo, pois favorecem
a perpetuacéo da infecgéo virica e o aparecimen-
to de infecgBes oportunistas®®.

O uso de anti-retroviricos baseia-se na hipétese
do VIH ter um papel etiolégico directo na infla-
macéao da parede vascular‘, cujo objectivo é a su-
pressado da replicacédo virica.

Um atrés meses de tratamento € habitualmente
suficiente para tratar a vasculite °.
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VASCULITE E VIH

O prognostico a médio prazo, parece ser bom,
ndo alterando a evolucao natural da infeccao pelo
VIH &, As recidivas ndo sao frequentes ®° e as com-
plicagbes observadas a longo prazo séo as ineren-
tes a evolucdo natural da infec¢éo VIH .

Conclusao

A compreensao das vasculites associadas a infec-
¢ao porVIH é ainda limitada, visto tratar-se de uma
patologia pouco comum, no entanto, constituem
um diagnoéstico diferencial na avaliacao inicial de
um doente com vasculite.

Sd0 necessarios mais estudos, de forma a me-
Ihor caracterizar a clinica e a fisiopatologia, que
permitam a uniformizacdo da estratégia terapéu-
tica.

O uso de farmacos antiretroviricos constituiu a
terapéutica de primeira linha, diminuindo a carga
virica, co-adjuvada pela plasmaferese. Os imuno-
supressores devem ser utilizados por um curto
periodo de tempo em casos seleccionados, aten-
dendo a relacao risco/beneficio.

Com este caso clinico, os autores pretendem sa-
lientar aimportanciado estudo etiolégico das vas-
culites leucocitoclasticas, incluindo as causas mais
raras e alertar para a necessidade de excluir in-
feccéo viral, nomeadamente por VIH, nos doentes
com vasculite.

Referéncias:

1. Koutkia P, Mylonakis E, Rounds S, Erickson A. Leuco-
cytoclastic vasculitis: an update for the clinician. Scan
JRheumatol 2001;30:315-22.

2. Chetty R. Vasculitides associated with HIV infection. J
Clin Pathol 2001;54(4):275-278.

3. Généreau T, Lortholary O, Guillevin L. Physio-
pathologie des vascularites virales. Pathol Biol (Paris)
1999;47(3):226-31.

4. Lhote F, Guillevin L. Traitement des vascularites vi-
rales. Pathol Biol (Paris) 1999;47(3):257-64.

5. Lortholary O, Généreau T, Guillevin L. Vascularites vi-
rales non liées aux virus HBV, HCV et VIH. Pathol Biol
(Paris) 1999;47(3):248-51.

6. Le Hello C. Vascularites associées aux vaccins antivi-
raux et aux antiviraux. Pathol Biol (Paris) 1999;47(3):
252-6.

7. Cuellar ML. Drug-induced vasculitis. Curr Rheumatol
Rep 2002;4(1):55-9.

8. Gisselbrecht M. Les vascularites au cours de I'infec-
tion par le virus de 'immunodéficience acquise.
Pathol Biol (Paris) 1999;47(3):245-7.

9. Guillevin L, Cohen P. Management of virus-induced
systemic vasculitides. Curr Rheumatol Rep 2002;4(1):
60-6.

Enderego para correspondéncia:
Patricia Pinto

Rua Oscar da Silva 42, 1° Dt.

4200 Porto

E-mail: patriciaapinto@hotmail.com

12th APLAR Congress 2006

Malasia, Kuala Lumpur
1-5 de Agosto de 2006

Limite de Envio de Resumos:
15 de Fevereiro de 2006

I ORGAOD OFICIAL DA SOCIEDADE PORTUGBUESA DE REUMATOLOGIA - ACTA REUM PORT. 2005:30:263-68 I



