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ManifestacGes reumadticas da Sifilis Secundaria
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RESUMO

A sifilis ¢ uma doenca infecciosa causada pelo Trepone-
ma pallidum com manifestacées clinicas muito diversas.
As queixas musculo-esqueléticas sao, no entanto, pou-
co frequentes e habitualmente discretas. No entanto,
ocasionalmente podem dominar o quadro clinico, si-
mulando uma grande variedade de doencas reumaticas.

Os autores apresentam o caso clinico de uma doente
de 33 anos referenciada a consulta de reumatologia por
um quadro lupus-like surgido no pés-parto, caracteriza-
do por poliartrite, elevacido dos parametros inflamato-
rios e anticorpos antinucleares (ANA) positivos. No exa-
me objectivo evidenciava-se a presenca de dermatose
macular néo pruriginosa localizada ao tronco, membros
superiores e inclusivamente nas palmas das méos. Da in-
vestigacdo subsequente salienta-se Rapid Plasma Reagin
(RPR) e Treponema pallidum Hemaglutination (TPHA)
positivos, tendo sido diagnosticada sifilis secundaria. A
doente foi medicada com penicilina benzatinica 2.4 MU
intramuscular semanal durante 3 semanas, com regres-
sdo clinica completa e negativacao dos ANA.

A associacdo de rash e artrite pode ocorrer numa
grande variedade de doencas reumaticas, no entanto,
perante o envolvimento palmo-plantar, a sifilis deve ser
sempre um diagnostico a considerar.

Palavras-Chave: Sifilis; Manifestacoes clinicas; Trata-
mento; Lupus; Artrite; Rash.

ABSTRACT

Syphilis is a disease caused by Treponema pallidum in-
fection with protean clinical manifestations. Muscu-
loskeletal complaints are however uncommon and
most of the time mild. Occasionally they can dominate
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the clinical picture and simulate a variety of rheumatic
diseases.

The authors present the clinical case of a 33-year-old
woman who developed a lupus-like syndrome in the
postpartum, characterized by polyarthritis, elevated acute
phase reactants and positive antinuclear antibodies
(ANA). Physical examination revealed a macular non-
pruriginous skin rash involving the trunk, upper limbs
and palms. The Rapid Plasma Reagin (RPR) and Tre-
ponema Pallidum Hemaglutination (TPHA) tests gave a
positive result and the patient was diagnosed as secondary
syphilis and medicated with 2.4 MU of benzathine peni-
cillin intramuscular weekly for 3 weeks, with complete
resolution of clinical signs and ANA negativation.

The association of rash and arthritis may occur in
several rtheumatic diseases but in the presence of pal-
moplantar involvement, the possibility of syphilis in-
fection should not be overlooked.

Keywords: Syphilis; Clinical features; Treatment; Lu-
pus; Rash; Arthritis

INTRODUCAO

A sifilis ¢ uma doenca infecciosa causada pelo Trepone-
ma pallidum. A transmissao ocorre principalmente por
via sexual e transplacentar. A lesdo primaria surge 9 a
90 dias apos a exposicio e consiste numa ulcera geni-
tal ou anal indolor, podendo ocorrer noutras localiza-
coes, associada a linfadenopatia regional indolor e que
cura em duas a quatro semanas sem cicatriz!. A sifilis
secundaria, resultante da disseminacio hematogénica
da infeccao, surge habitualmente 2 a 12 semanas apos
o episodio primario e virtualmente qualquer orgéo
pode ser afectado. As formas terciaria e congénita sio
actualmente pouco frequentes devido ao diagnostico e
tratamento eficaz dos estadios anteriores e ao screnning
generalizado durante a gravidez?.

Até finais dos anos 80 a prevaléncia da sifilis encon-
trava-se em declinio, em parte devido a métodos labo-
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FIGURA 1. Lesoes de necrose tecidular envolvida por linfocitos
e células mononucleares (Lesao histologica de sifilis secundaria
precoce)

ratoriais de diagnostico adequados e acessiveis, e ao
tratamento eficaz. No entanto, nas duas ultimas déca-
das o namero de casos tem vindo a aumentar, contri-
buindo para esse facto a promiscuidade sexual, a toxi-
codependéncia e a pandemia da infeccio VIH?. Em
1999, a OMS estimou a ocorréncia de 12 milhoes de
novos casos, 90% dos quais em paises em vias de de-
senvolvimento®. De acordo com dados do Center for
Disease Control (CDC), o ntumero de casos de sifilis
primaria e secundaria nos Estados Unidos tem vindo
a aumentar desde o inicio da década, sendo que entre
2004 e 2005, aumentou 11.1%* Em Portugal foram
notificados 127 casos de sifilis precoce no ano de 2006
verificando-se também um aumento de casos notifica-
dos em relacio a anos anteriores’.

O envolvimento musculo-esquelético pode ocorrer
em todos os estadios a excepcdo da sifilis primaria. Ha-
bitualmente é pouco proeminente, mas pode dominar
o quadro clinico simulando uma grande variedade de
doengas reumaticas.

As manifestacdes musculo-esqueléticas associadas
a infeccdo treponémica sdo em regra ligeiras e, excep-
tuando a artropatia de Charcot, regridem com o trata-
mento da infeccdo.

Os autores apresentam um caso de sifilis secunda-
ria que se manifestou como uma doenca lupus-like.

CASO CLINICO

Mulher de 33 anos, raga negra, referenciada a consul-

FIGURA 2. Células gigante multinucleada encapsulada por
tecido conjuntivo proliferativo e vasos. (Lesao histologica de
sifilis secundaria precoce)

ta de reumatologia por suspeita de lupus eritematoso
sistémico (LES). A doente referia artralgias de ritmo
inflamatorio das articulagcoes metacarpo-falangicas, in-
terfalangicas proximais das maos, punhos, cotovelos,
joelhos e tibio-tarsicas, com 4 meses de evolucdo. O
quadro acompanhava-se de tumefac¢ao de caracter in-
termitente das articulacées referidas, sem rigidez ma-
tinal nem sintomas constitucionais ou referentes a ou-
tros orgdos e sistemas. Estava medicada com anti-in-
flamatorio nao esterdide com melhoria sintomatica
parcial. Analiticamente tinha uma velocidade de sedi-
mentacdo eritrocitaria (VS) de 90 mm/1? hora, protei-
na C reactiva (PCR) positiva ndo quantificada e anti-
corpos antinucleares positivos com titulo de 1/640 e
padrio homogéneo.

Dos antecedentes pessoais destaca-se gravidez vi-
giada, sem intercorréncias com parto de termo eutoci-
co 3 meses antes do inicio da sintomatologia e puer-
pério sem complicacdes. Nao havia historia de pro-
miscuidade sexual, toxifilia ou transfusoes.

Na observagdo em consulta de reumatologia tinha
bom estado geral, apresentava dermatose localizada no
tronco e membros superiores com envolvimento pal-
mar, constituida por maculas violaceas indolores, de
tamanho variavel. A biopsia de pele foi sugestiva de le-
soes de sifilis secundaria recentes (Figura 1 e 2). Nao
tinha adenomegalias nas cadeias superficiais nem he-
pato-esplenomegalia a palpacao abdominal. A auscul-
tacdo cardiopulmonar era normal e ndo apresentava
artrite.

Nas varias avaliacdes analiticas efectuadas, o hemo-
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grama, funcéo renal e sedimento urindrio néo revela-
ram alteracdes e o VIH 1 e 2 eram negativos. Os para-
metros inflamatorios, VS e PCR mantiveram-se eleva-
dos, assim como 0 ANA e as especificidades negativas.
Os testes treponémicos também foram positivos:
VDRL — 1/16 diluicoes e TPHA — 1/5120. Perante es-
tes resultados fez-se o diagnostico de sifilis secundaria
e a doente foi medicada com penicilina benzatinica 2.4
milhdes de unidades por semana durante 3 semanas
por via intramuscular com regressio completa da sin-
tomatologia e com normalizacao laboratorial, inclusi-
vé negativacio dos ANA.

Ap0s a primeira injeccao de penicilina verificou-se
a ocorréncia de febre e mialgias, compativel com reac-
cdo de Jarish-Herxheimer, que regrediu espontanea-
mente. Perante este diagnostico, foi notificado o mé-
dico assistente, e avaliada a crianca que nao estava in-
fectada.

DISCUSSAO

A sifilis secundaria resulta da disseminacdo hemato-
génica da infeccdo e surge habitualmente entre 2 a 12
semanas apos o acidente primario e virtualmente qual-
quer 6rgao pode ser afectado. Nesta doente, visto que
teve uma gravidez vigiada e realizou despiste de infec-
cao sifilitica, é provavel que a infeccdo primaria tenha
ocorrido no ultimo trimestre da gravidez ou puerpé-
rio e evoluido com escassa sintomatologia para doen-
ca sistémica. Sintomas constitucionais e linfadenopa-
tia indolor ocorrem na maioria dos doentes com for-
mas secundarias de sifilis. O envolvimento cutaneo é
quase universal e classicamente consiste numa der-
matose disseminada constituida por papulas nao pru-
riginosas, de tonalidade violacea e tamanhos variaveis
com envolvimento palmo-plantar, podendo associar-
-se a enantema. Manifestacoes cutaneas pouco fre-
quentes incluem rash malar, fotossensibilidade® e alo-
pécia em placa’® a semelhanca de algumas doencas do
tecido conjuntivo, bem como lesdes vasculiticas mi-
metizando o sindrome de Sweet’. Os achados da bio-
psia podem ser inespecificos, mas a presenca de ele-
vado numero de plasmocitos é sugestiva de sifilis se-
cundaria®. A visualizacdo das espiroquetas ocorre ape-
nas em 30% dos casos.

Nanossa doente o envolvimento cutaneo, apesar de
localizado no tronco e membros superiores, era su-
gestivo de sifilis, pelo envolvimento palmar. Nos doen-
tes com LES também pode existir um rash polimorfo,

e mais raramente, envolvimento palmar com lesdes
vasculiticas simulando nédulos de Osler e Janeway,
mas que geralmente sdo limitados as polpas digitais'.

Como doenca sistémica que ¢, a sifilis secundaria
pode associar-se a manifestacoes em outros drgaos, no-
meadamente, rim, figado e sistema nervoso central, o
que pode dificultar o diagnostico diferencial com
doenca reumatica sistémica.

As manifestacdes musculo-esqueléticas, associadas
asifilis foram descritas pela primeira vez em 1914 por
Wile e podem ocorrer em todos os estadios excepto na
sifilis primaria (Tabela ).

Asifilis secundaria pode simular uma grande varie-
dade de doencas reumaticas, incluindo o lapus erite-
matoso sistémico, vasculites, artrite reumatoide, doen-
ca de Still entre outras, mas por vezes, pode predomi-
nar o envolvimento musculo-esquelético''. As causas
mais frequentes de rash cutaneo e artrite estéo listadas
na Tabela II.

Artralgias, mialgias e dor 6ssea ocorrem em 5a 10%
dos doentes'*"?, respondem a terapéutica com analggé-
sicos e anti-inflamatoérios ndo esterdides (AINEs) e re-
gridem com o tratamento da infeccdo. A artrite ocorre
em 4 a 8% dos doentes'''*'* e caracteriza-se por uma
poliartrite simétrica e aditiva. As articulagdes afecta-
das s@o, por ordem de frequéncia: joelhos, tibio-tarsi-
cas, ombros, metacarpofalangicas e interfalangicas pro-

TABELA I. MANIFESTACf)ES

MUSCULO-ESQUELETICAS ASSOCIADAS A SiFILIS

Sifilis congénita Osteocondrite
(pseudo-paralisia de Parrot)

Osteite diafisaria

Periostite

Dactilite

Artropatia de Clutton

Goma sifilitica dssea

Sifilis Secundaria Artralgias

Artrite

Tenossinovite
Lombalgia

Sacroileite e espondilite
Osteite

Periostite

Sifilis tercidria Artrite crénica

Artrite gomatosa

Artropatia de Charcot
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TABELA Il. CAUSAS MAIS FREQUENTES DE RASH E
ARTRITE

Infecciosas
Bacteriana
Estreptococcos
Meningococcémia
Gonorreia
Sifilis
Doenca de Lyme

Virus
Parvovirus B19
Rubéola
Hepatite Be C
Doencas Autoimunes

Doencas difusas do tecido conjuntivo
Doenca de Still do adulto

Psoriase

Artrite reactiva

Vasculites

Artrite idiopatica juvenil

Sarcoidose

Drogas e Farmacos

ximais das maos. As articulacoes envolvidas sdo dolo-
rosas a palpacio, com espessamento sinovial, poden-
do ser evidente derrame articular, mas sem sinais in-
flamatorios exuberantes, ao contrario do encontrado
na artrite gonocdcica. Pode também existir tenossino-
vite dos punhos ou tornozelos. A radiografia conven-
cional mostra apenas tumefaccdo de tecidos moles.

O liquido sinovial tem caracteristicas inflamatorias
com predominio de células polimorfonucleares e a
identificacdo de espiroquetas ao exame microscopico
é excepcional. A biopsia sinovial revela alteracdes ines-
pecificas com proliferaciao sinovial e infiltrado infla-
matorio misto'”. O mecanismo responsavel pela artri-
te é desconhecido, mas parece resultar da deposicdo de
imunocomplexos, a semelhanca do envolvimento re-
nal'®.

A lombalgia relacionada com a sifilis tem caracte-
risticas inflamatorias e associa-se a rigidez matinal pro-
longada, cede a terapéutica antialgica e regride com o
tratamento com penicilina. A ocorréncia de sacroilei-
te unilateral com expressao radiologica foi descrita
num doente'’. A espondilite é rara e geralmente en-
volve apenas um corpo vertebral.

O envolvimento 6sseo ocorre em 0.15 a 9.7% dos

doentes'®', sendo os ossos do cranio, o esterno e a cla-
vicula os mais frequentemente envolvidos. Clinica-
mente caracteriza-se por dor dssea, podendo associar-
-se a nddulos elasticos e dolorosos aderentes a super-
ficie 6ssea. A ocorréncia de fractura espontanea pode
ser a primeira manifestacdo®’. Radiologicamente obser-
vam-se lesoes osteoliticas arredondadas com ou sem
esclerose marginal. A ocorréncia de periostite é mais
rara, afecta preferencialmente os ossos longos e pode
ser difusa, laminar, sélida ou perpendicular e um dos
diagnosticos diferenciais que se impde é o de sarcoma
ostedide. Do ponto de vista histopatologico as lesoes
caracterizam-se por uma reaccao granulomatosa cro-
nica que contém espiroquetas abundantes.

Os achados laboratoriais sdo variados. A elevacio
ligeira a moderada da VS e da PCR sdo as alteracoes
mais frequentes. Pode ser evidente uma sindrome in-
flamatoria biolégica com anemia normocitica normo-
cromica, leucocitose ligeira a moderada, elevacio mar-
cada da VS, com aumento da PCR, elevacio das tran-
saminases e electroforese das proteinas plasmaticas
com elevacdo das a, e y-globulinas. Estao descritos ca-
sos na literatura de presenca no soro de anticorpos an-
tinucleares e de factor reumatoide, cuja prevaléncia va-
riaentre 5a 10 % de acordo com a fase da doenca. Ha-
bitualmente verifica-se a sua normalizacdo, num cur-
to espaco de tempo, apos antibioterapia apropriada?.

Os métodos de diagnéstico serologico, incluem tes-
tes ndo treponémicos e testes treponémicos. Os pri-
meiros, de rastreio e ndo especificos, incluem o RPR e
o VDRL, baseiam-se na deteccdo de anticorpos anti-
cardiolipina. Resultados falsos positivos ocorrem na
gravidez, apos vacinacdo, infeccdes agudas ou croni-
cas, doencas autoimunes entre as quais o LES*. Os tes-
tes treponémicos incluem o Fluorescent Treponemal
Antibody test (FTA-ABS) e o Hemaglutination test for
Treponemal antibodies (TPHA), utilizam proteinas de
superficie do Treponema pallidum, sdo mais sensiveis e
especificos para o diagnostico de sifilis, os resultados
falso-positivos sao raros mas foram descritos alguns
casos em associacao com doencas auto imunes, infec-
¢des virais e gravidez?’.

A penicilina benzatinica 2.4 MU intramuscular
semanal durante 3 semanas continua a ser a terapéu-
tica de primeira escolha no tratamento da sifilis se-
cundaria.

A reaccdo de Jarish-Herxheimer, também denomi-
nada de choque terapéutico, ocorre em 30-70% dos
doentes com sifilis precoce e resulta da libertacdo ma-
cica de lipoproteinas resultantes da lise bacteriana?**.
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No caso da nossa doente, o aparecimento de rash e
de artrite no pos-parto e a presenca de ANA em titu-
lo elevado impunham a exclusio de doenca difusa do
tecido conjuntivo, mas a boa resposta a terapéutica an-
tibiotica com regressio das manifestacoes clinicas e
normalizacdo das alteracoes laboratoriais confirma a
etiologia infecciosa. A sifilis, como a «grande imitado-
ra» continua a ser um diagnodstico a considerar nos dias

de hoje.
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