b |
. . - ISSN (impresso) 0004-2773
0 A' M Arquivos Catarinenses de Medicina ' ﬁAM B
ISSN (online) 1806-4280

. Associagao Médica Brasileira

RELATO DE CASO

DOENGCA DE WHIPPLE - UMA CONDICAO NAO RARA QUE PODE MIMETIZAR
ESPONDILOARTRITE E PIORA COM O USO DE IMUNOBIOLOGICO ANTI-TNF

WHIPPLE'S DISEASE - AN UNCOMMON CONDITION THAT CAN MIMIC
SPONDYLOARTHRITIS AND WORSENS WITH THE USE OF ANTI-TNF
IMMUNOBIOLOGICAL

Marina Machado Pereira®
Ivanio Alves Pereira?

RESUMO

A doenca de Whipple é uma condicdo rara causada pela Tropheryma whipplei. Sua
apresentacdo articular mais comum €é a artralgia migratoria de grandes articulagbes. Mais
raramente cursa com oligoartrite ou poliartrite, que podem preceder as manifestagdes
gastrointestinais em varios anos. Cursa com diarréia e ma absorcao, podendo também causar
derrame pleural e linfonodomegalias. Alguns pacientes podem apresentar sacroiliite, uveite e
confundir com espondiloartrite, e neste contexto o uso de anti-TNF pode ser iniciado. Os
autores relatam o caso de um paciente masculino, 50 anos, com quadro compativel com
espondiloartrite em que o inicio do infliximabe determinou piora clinica e apds reavaliacdo
confirmou tratar-se de doenga de Whipple.

Descritores: Espondiloartrite. Doenga de Whipple. Diarreia.

ABSTRACT

Whipple's disease is a rare condition caused by Tropheryma whipplei. Its most common
articular presentation is migratory arthralgia of large joints. More rarely it courses with
oligoarthritis or polyarthritis, which can precede the gastrointestinal manifestations in several
years. It causes diarrhea and malabsorption, and may also cause pleural effusion and
lymphadenopathy. Some patients may present with sacroiliitis, uveitis and confuse with
spondyloarthritis, and in this context the use of anti-TNF may be initiated. The authors report
the case of a 50-year-old male patient with a spondyloarthritis-compatible condition in which
the onset of infliximab caused clinical worsening and after reassessment confirmed that it was
Whipple's disease.
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INTRODUCAO

A doenca de Whipple (DW) é uma doenga sistémica causada por uma infeccdo pelo
Tropheryma Whipplei, a qual foi descrita por um médico patologista americano chamado
George Hoyt Whipple em 1907. Na ocasido ele relatou um paciente médico de 36 anos com
poliartrite e diarreia, o qual faleceu ap6s 5 anos de inicio da doenca. (1)

A prevaléncia é rara com cerca de 1 caso por 1 milhdo de individuos, e uma ocorréncia
estimada de 12 novos casos por ano no mundo. (2,3)

Embora a etiologia e patogénese ndo seja bem definida, a transmissdo do patégeno
provavelmente se da por rota de contaminacdo fecal-oral. (2) Existe uma correlagdo com
imunodeficiéncia celular e algumas moléculas HLA DRB1*13, DQB1*06 e HLA B27.(2,3)

O diagndstico da DW se baseia na realizacdo de biopsia de duodeno com colora¢do PAS
(periodic acid-Schiff), a qual identifica 0 acimulo de macréfagos PAS positivos na lamina
prépria. Outro teste diagndstico é a realizacdo de reacdo em cadeia de polimerase (PCR)
especifico e quantitativo em tempo real utilizando sondas de oligonucle6tidos especificas para
as sequéncias de Tropheryma whipplei, capazes de detectar DNA do microorganismo nas
amostras do duodeno, ou mesmo na saliva e fezes destes pacientes. (4)

O quadro clinico predominante desta condicdo é diarreia e sindrome de ma absorcdo, mas
nos reumatologistas devemos estar atentos para este diagndstico, ja que a DW pode causar, entre
outras manifestacOes, artralgia, artrite, e muitas outras manifestagdes que mimetizam as doengas
reumaticas, como febre, hiperpigmentagdo cutanea, derrame pleural, linfonodomegalias, sinais
neuroldgicos e hepato-esplenomegalia. (2,3,5,6)

O envolvimento ocular inflamatério também €é uma complicacdo, e determina
comprometimentos diversos, como uveite, envolvimento do humor vitreo, retinite, coroidite,

ceratite seca, neurite Optica e pseudotumor ocular. (5,6)

RELATO DE CASO

Masculino, 50 anos, ha 5 anos c/ artrite intermitente em punhos, joelhos e tornozelos.
Acompanhavam lombalgia inflamatéria, febre, perda de peso, diarréia cronica e
hiperpigmentacdo da pele. Os exames laboratoriais mostraram PCR 21mg/l, FAN, fator
reumatoide e anti-CCP negativos. As sorologias virais para VHB, VHC e HIV negativas. Os
exames de imagem como radiografia de articulacBes sacroiliacas mostraram esclerose de
articulacOes sacroiliacas, e a ressonancia magnética de articulagdes sacroiliacas com alteracdes
subcondrais e erosoes, além de discreto edema subcondral compativel com sacroiliite bilateral.
Suspeitando-se de espondilite anquilosante, foi iniciado terapia com prednisona e metotrexate.

Apesar do tratamento, em 4 meses apresentou novo quadro de dor lombar, em punho e joelho.
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Um més depois, foi internado com febre, perda ponderal e diarréia. Foram realizadas
colonoscopia, EDA, TC de térax e abddmen. Esta mostrou adenopatia mediastinal e
espessamento pleural. Hemoculturas, ecocardiograma, mielograma e bidpsia de medula 6ssea
normais. Biopsia ganglionar-linfadenite inespecifica. Iniciado imunobioldgico anti-TNF
infliximabe, sem melhora clinica. Em reinternagcdo por febre, diarréia e perda de peso, foi
realizada nova EDA que mostrou duodenite com mucosa de aspecto granular e friavel ao toque.
A bidpsia demonstrou mucosa com vilosidades alargadas e histidcitos PAS-positivos. Tratado
para doenca de Whipple, com ceftriaxona 2 semanas e sulfametoxazol-trimetropin em longo
termo. Com a antibioticoterapia, foi obtida total resolucdo das manifestagdes clinicas e

laboratoriais.

DISCUSSAO

Reumatologistas devem investigar DW em pacientes que apresentam artralgia ou artrite
indiferenciada, preferencialmente quando o envolvimento € de grandes articulagdes, e de padréo
intermitente do tipo palindrémico. Como no caso aqui relatado, o quadro clinico também pode
ser de uma espondiloartrite com HLA B27 positivo, com uveite e sacroiliite, com artrite de
grandes articulaces e autoanticorpos negativos, como o FAN, fator reumatoide e anti-CCP.
Importante lembrar que as manifestacfes articulares costumam ser a apresentagdo inicial da
doenca. E preciso estar atento para DW em pacientes com artrite que nio melhoram com o
tratamento com drogas antirreumaticas, especialmente aqueles que iniciam com sinais extra-
articulares como febre, queixas digestivas ou sinais neuroldgicos apés terem sido medicados
com bioldgicos anti-TNF ou corticoides (7-12). Outras situacGes em que a investigacdo de DW
deve ser realizada sdo nos casos de diarreia crbnica de causa ndo explicada, febre de origem
indiferenciada, sinais neuroldgicos inexplicados, uveites, endocardite bacteriana com cultura
negativa, biopsias com deteccdo de granulomas de células gigantes epiteliais, sem necrose
caseosa. (2,3)

O tratamento da DW inclui o uso durante 2 semanas de antibioticoterapia parenteral
capaz de alcancar altos niveis no liquido cerebroespinal, como ceftriaxone, geralmente seguido
por sulfametoxazol + trimetropin oral por 1 a 2 anos. A combinacdo de hidroxicloroquina e
doxiciclina também pode ser utilizada, em pacientes com evolucao desfavoravel. (2,3)

Em conclusdo, a combinacdo de lombalgia, oligoartrite e sacroiliite associadas a diarréia
apresentada pelo paciente levantou a suspeita de espondiloartrite, em particular associada a
doenca de Crohn e colite ulcerativa, mas doenga de Whipple deve ser lembrada e excliida,
considerado a sua gravidade potencial e a chance de cura, em se tratando de uma doenga

infecciosa com tratamento eficaz.
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