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RESUMO

Os autores descrevem um caso de poliartrite seronegativa refractiria ao tratamento anti-inflamatério
num doente de 16 anos com episédios ocasionais de diarreia. Num exame directo de fezes observou-se a
presenga de quistos de Giardia lamblia e num estudo imunolégico, detectou-se um défice parcial de IgA
sérica e da sua fracg@o secretora. Com base nos dados clinicos, analiticos e radiolégicos e na resposta ao
tratamento com metronidazol, o quadro reumatolégico foi interpretado como uma artrite reactiva no
contexto de uma giardiase crdnica. A prop6sito deste caso, os autores fazem uma breverevisdo daliteratura.

SUMMARY
Reactive arthritis induced by Giardia lamblia.

The authors report a case of seronegative poliarthritis resistant to the anti-inflamatory therapy in a 16-
-year-old male with intermittent diarrhea. A stool examination showed the presence of cysts of Giardia
lamblia and an immunological study detected a partial serum IgA deficiency, including its secretory
fraction., Based on clinical, analytical and radiological findings and the clinical improvement after
treatment with metronidazol, a diagnosis of reactive arthritis associated to chronic giardiasis was made.

Authors make a brief review of the literature the regarding.this case.

INTRODUCAO

A expressdo artrite reactiva (AR) foi utilizada por Ahvonen
et al' para caracterizar uma inflamag3o articular nao supu-
rada que se segue algum tempo depois de um episédio
infeccioso extra-articular. A sua patogénese ndo € conhe-
cida, sendo possivel que exista uma resposta imunolégica
anormal ou uma reactividade cruzada entre os microor-
ganismos e determinadas estruturas orgénicas®. Nio se
dispde de dados precisos sobre a sua prevaléncia, ja que
existe uma grande variabilidade relacionada com factores
ambientais e genéticos®. De facto, hd uma susceptibilidade
individual, tendo-se demonstrado uma forte associagdo
entre a artrite ¢ a presenga do alelo B 27 do sistema de
histocompatibilidade (HLA); esta positividade aumentaria
em cinquenta vezes orisco de artrite depois de um episédio
infeccioso*®. A semelhanga entre esta molécula ¢ 0s an-
tigénios de superficie dos microorganismos explicariam a
reacgdo cruzada, sendo provavel que, em individuos nega-
tivos, apresengade outro(s) alelo(s) similar(es) jogasse(m)
0 mesmo papel. ,

A AR afecta sobretudo a adultos jovens de ambos 0s
sexos, com ligeira predominéncia no sexo masculino quando
se associa ainfecgdes genitourin4rias; o intervalo de tempo
entre o processo infeccioso, que nem sempre pode ser
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demonstrado, e o inicio do quadro articular € varidvel®?.
Trata-se, na maioria dos casos, de uma oligo ou poliartriie
Assimétrica aditiva, que atinge sobretudo- es membros
inferiores, podendo acompanhar-se de sacroileite, enoutras
seronegativas®. Geralmente ¢ um processo autolimitado,
mas_que, com frequéncia, cursa com exacerbagdes, du-
rante as.qudis o dano articular é varidvel e imprevisivel °.
As manifestagdes clinicas ndo se relacionam com o agente
causal nem com a intensidade da infecgfio, mas, provavel-
mente, com a caracteristica B 27; alguns autores obser-
varam que a artrite ¢ menos grave e a prevaléncia de sa-
croileite € menor nos individuos HLA-B 27 negativos!®2.
Por vezes acompanha-se de febre, um sindrome consti-

" tucional, manifestagdes cutdneo-mucosas e, excepcional-

mente, de pericardite, miocardite, arritmias, valvulopa-
tias, meningoencefalite, neuropatia, transtornos motores,
pleuresia, infiltrados pulmonares, pirpura, tromboflebi-
tes, amiloidose € depressoes reactivas>61%1415, A suareper-
cussdo bioldgica € varidvel, podendo cursar com elevagio
da VSG, leucocitose € RA teste positivo™S. O liquido
articular ¢ estéril, com caracteristicas inflamatérias € a
bi6psia sinovial demonstra uma sinovite inespecifica'’. A
radiologia pode ser normal ou revelar erosdes dsseas,
sindesmofitos, sacroileite ¢ calcificagdes de ligamentos,
fascias e tendges>!415,
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Diversos agentes tém sido relacionados com a AR,
nomeadamente bactérias, virus e, mais raramente, parasi-
1as, entre os quais a Giardia lamblia (GL)'®. No entanto,
apesar de ser uma parasitose com uma alta prevaléncia, as
manifestagdes articulares no contexto de uma giardfase
sdio excepcionais, segundo as fontes de informago consul-
tadas (CD-ROM: Medeline —~ U.S.A., National Library),
pelo que cremos ser de interesse a apresentago de um caso
com revisio da literatura.

CASO CLINICO

Um doente de 16 anos, de raga caucasiana, foi consul-
tado no nosso servigo por um quadro poliartritico as-
simétrico de grandes e pequenas articulagdes, de pre-
dominio em membros inferiores, refractiria ao tratamento
anti-inflamatério no esteréide. Na anamnese destacava-
-se: histdria de 6 anos de evolugfo de poliartralgias gene-
ralizadas, ocasionalmente com dor e rigidez na coluna
lombar, alternando com periodos assintométicos; dois
episédios de artrite incapacitante nas interfalingicas de
ambas as mdos, carpo e joclho direitos e articulagdes
tibiotarsicas, com VSG, hemograma, RA teste, PCR, ASLO,
bioquimica sanguinea e uriniria normais e que nfo melho-
raram com anti-inflamatdrios, entre os quais a a fenilbuta-
zona; coincidindo com os fenémenos articulares, episédios
fugazes e autolimitados de diarreia aquosa, sem muco,
sangue ou pus nem dor ou distengio abdominais, as vezes
acompanhados de febricula e vémitos e que foram inter-
pretados no contexto de gastroenterites; conjuntivites de
repeti¢do e auséncia de sintomatologia genitourindria. Nos
seus antecedentes destacavam-se: episodios de hiperreacti-
vidade bronquial frequentes entre os 3 ¢ os 8 anos, desen-
cadeados por infecgdes respiratSrias; amigdalectomia e
apendicectomia realizadas na infincia. A mie e a irma
tinham sido diagnosticadas, anos antes, de febre reumatica
€ 0 irméo era asmitico.

Ao exame fisico, estava apirético, o seu estado geral
estava conservado e a exploragdo dermatolGgica, oftalmo-
Iégica, otorrinolaringol6gica, neuroldgica, cardiopulmonar,
abdominal e genitourindria eram normais; apenas se objec-
tivou: dor 2 exploragcdo das articulagdes sacroiliacas e
sinais inflamatérios a nivel do carpo direito, joelhos,
articulagdes tibiotérsicas, 1* metatarsofalingica esquerda
¢ 5* metatarsofalangica direita.

Os resultados dos estudos complementares realizados
foram os seguintes: - Hemoglobina, leucocitos com con-
tagem diferencial, estudo de coagulagfo, ureia, creatinina,
4cido vrico, jonograma, provas de fung#o hepdtica, glicémia,
lipidos séricos, proteinograma, enzimas musculares, TSH,
estudos de malabsorgfio e maldigestdo, fungdo renal e
sistemdtico de urina: normais.

- VSG: 5 mm a 1* hora. RA teste, PCR, ASLO e ANA:
negativos. C3 e C4 séricos: 105 e 40 mg/dl (N=83-177 ¢
15-45). HLA-B 27, B 7 e DR 4: negativos.

- Liquido articular (joelho): ligeiramente xantocromatico,
pouco viscoso, com 65.000 célful (50% de polimorfonu-
cleares), estéril, negativo para cristais e com 70 mg/dl de
glicose (glicémia: 90 mg/dl).

- Exudados ureteral e faringeo, coprocultivo, urinocul-
tivo e serologias para virus da hepatite A e B, Borrelia
burgdoferi Brucella, Salmonella, Sighella, Chlamydia,
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Helicobacter pylori e Yersinia: negativos. Exame directo
das fezes: positivo para quistos de GL (14/3 amostras).
Serologia para GL: anticorpos totais por imunofluorescéncia
indirecta de 1:128 (normal: < 1:16).

- Rx de seios paranasais, térax, trinsito intestinal e clister
opaco: normais. Rx de mios, pés e coluna dorsolombar:
normais, salvo a tumefacgiio de partes moles em inter-
falangicas de ambas as mdos. Rx e TAC de sacroilfacas:
esclerose marginal sacra na articulag3o sacroiliaca direita.

- Cintigrama 6sseo (Tc99): captagdes patolgicas na 3*e
4* interfalangicas proximais esquerdas e 2 direita ¢ em
ambas as sacroilfacas, com predominio direito.

- Pela suspeita de giardfase crénica, realizou-se a quan-
tificagdo de imunoglobulinas séricas, determinagio de
sub-populagdes linfocitdrias e provas de estimulagfio lin-
focitdrias. Deste estudo destaca-se: IgA sérica de 40 mg/dl
(normal: 70-312) e IgA secretora (saliva) de 0,4 p/ml
(normal: 2-20).

Considerando as suas caracteristicas clinicas, o isola-
mento da GL no material fecal e a positividade da serolo-
gia, 0 quadro articular foi interpretado no contexto de uma
giardiase crénica num doente com um défice parcial de
IgA. Foi medicado apenas com metronidazol (250 mg
didrios cada 8 horas, per os, durante 10 dias), com ex-
celente tolerincia e remissfio progressiva e completa dos
sintomas articulares e digestivos. Trés meses depois do
final do tratamento o exame das fezes foi negativo para GL
e o titulo de anticorpos era de 1:32; seis meses depois a
pesquisa do parasita nas fezes permanecia negativo e a
serologia foi menor de 1:4. Aos nove meses apresentou um
novo episédio de diarreia e artrite, com um exame de fezes
positivo para GL e uma nova elevago do titulo de anticor-
pos, que respondeu a0 mesmo tratamento. Desde entdio
registaram-se mais duas recidivas, numa das quais se
detectaram valores de 2,4 ug/ml de imunocomplexos cir-
culantes totais (normal: <1,5). No iltimo episédio foi
necessdria a introdugfo de salazopirina, como tratamento
imunomodelador de fundo.

DISCUSSAO

Uma vez realizado o diagndstico diferencial com outras
artrites seronegativas, cosiderdmos que se tratava de uma
forma de AR, da qual excluimos o sindrome de Reiter
sexualmente adquirido, por auséncia de dados compativeis.
Por este motivo, amplidmos os estudos microbioldgicos,
com culturas e serologias, para despistar outros gérmens
causais, entre os quais a GL.

A GL é um parasita de distribui¢fo universal e constitui
um dos principais agentes etiolégicos das diarreias!®, A
maior prevaléncia de casos verifica-se nos meios rurais,
nas classes sociais baixas, entre homossexuais e, sobre-
tudo, em criangas'*?. Os individuos com défice de IgA
secretora, como neste casos, imunodeficiéncia varidvel
comum, agamaglobulinémia, infec¢io pelo VIH, desnu-
trigdo grave, acloridria ou cirurgia g4strica prévia, consti-
tuem um grupo particularmente susceptivel a esta parasi-
tose®??, A clinica da infestagdo aguda varia entre as
formas assintométicas e quadros floridos de dore distensio
abdominal, esteatorreia e sindrome constitucional'®, O
processo resolve-se geralmente ao fim de vérias semanas
com a eliminagio espontinea do parasita. No entanto,
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QUADRO 1 — Caracteristicas dos doentes com artrite reactiva por Giardia lamblia. MCF: metacarpofalangicas: IFP:
interfalingicas proximais; MTF: metatarsofalingicas; SI: sacroiliacas. NR: néo referido

Woo  Collantes Shaw Lorente Mur Gay Farthing
(42) 43) 44) 45) (46) @n (48) Caso Total %
N.2 doentes 1 2 1 1 1 1 1 1 9
Idade 14 31e40 39 41 53 32 6 16 6a53
Sexo M/F 01 2/0 on 1/0° 1/0 0/1 1/0 1/0 6/3
Localizagdo
ombro - 1 + - - - - - 2/9 (22%)
cotovelo 1 + - - - + - 4/9 (44%)
carpo - 1 + + - - + + 5/9 (56%)
MCF/IFP - - + + - - - + 3/9 (33%)
coxofemoral - - - - - - + - 1/9 11%)
joelho + 2 - + - + + + 719 (78%)
tibiofasica + 1 + + + + + + 8/9 (89%)
MTF/IFP + - + - - - - - 2/9 22%)
Coluna/SI - 1 - - - - - + 2/9 22%)
Febre - - - - NR - + 1/8 (13%)
VSG> + - - + NR - - 3/8 (38%)
Eosinofilia - NR - NR NR + - 1/4 25%)
HLA-B27 + + - - - - NR - 1/8 (13%)

alguns doentes, sobretudo com patologia imunitéria de
base, convertem-s¢ em portadores crénicos, a maioria
assintomdticos e outros com quadros de diarreia crénica,
malabsor¢do e, em criangas, atraso no crescimento?2-31,
O diagndstico da giardiase faz-se pela demonstragdo de
quistos ou de trofozéitos no exame directo das fezes, mas
a negatividade desta prova, que ocorre em 50% dos casos,
nfio constitui um critério de exclusdo®2. A sua recolha
durante urés dias consecutivos aumenta a rentabilidade da
prova, mas uma sensibilidade diagnéstica maior de 90%
obtém-se pela biopsia ou pelo aspirado duodenal®**, A
determinagdo de anticorpos dirigidos contra uma proteina
de superficie tem sido utilizada em estudos seroepidemio-
l6gicos, sendo possive lque, venha a constituir um in-
teressante método diagndstico®’.

As manifestagdes sistémicas da giardiase sdo excepcio-
nais, tendo sido descritas a asma, a urticéria, 0 eritema
nodoso, a uveite ¢ fenémenos articulares!®*4%. A AR
secunddria & GL, tal como em outras parasitoses, ndo
parece associar-se ao HLA-B 27, ainda que o niimero de
casos estudados seja pouco representativo*’. No entanto,
essa baixa incidéncia de manifestagGes articulares, numa
parasitose de tdo elevada prevaléncia, traduz uma clara
susceptibilidade individual, pelo que ndo se pode excluir
que, como factor de risco, possa(m) estar implicado(s)
outro(s) marcador(es) distinto(s) do sistema de histocom-
patibilidade. Neste caso, é possivel que existisse também
um terreno geneticamente predisponente, ja que o doente
apresentava patologia supostamente imunoldgica nos seus
antecedentes pessoais e familiares.

As comunicagdes sobre manifestagdes articulares no
contexto de uma giardiase s3o escassas*®*%%, & excepgao de
uma série publicada por Goobar 8, na qual descreve 66
casos, numa popula¢io infantil, mas num estudo pura-
mente clinico e sem que se diferenciem claramente os
doentes com artrite ou simples artralgia. Wolfe?® numa
série de 650 casos de giardiase ndo refere nenhum quadro
artritico. No Quadro 1 resumem-se as caracteristicas mais
relevantes dos casos publicados. A incidéncia foi igual nos
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dois sexos e o quadro clinico nfio diferiu muito das demais
artrites reactivas. Porém, foi pouco frequente o envolvimento
das pequenas articulagdes e foi rara a afectagdo axial;
apenas encontrdmos um caso de afectagiio sacroiliaca. A
clinica digestiva secunddria & GL, mais ou menos mani-
festa, esteve sempre presente, enquanto que a febre, a
eosinofilia e a elevagdo da VSG foram pouco frequentes. A
resposta ao tratamento antiparasitério foi excelente ¢, nos
casos referidos, a artrite curou sem sequelas.

A artrite reactiva no contexto de uma parasitose nem
sempre é de facil diagndstico. E provdvel que a escassez de
casos publicados possa ser consequéncia do seu niio reco-
nhecimento ou da dificuldade de estabelecer uma relagfio
causal convincente. No entanto, estd hoje demonstrado
que os parasitas estio dotados de capacidade antigénica e
que, devido a sua habitual persisténcia no organismo, sdo
capazes de desencadear inimeras reacgdes imunoldgicas
de tipo humoral ou celular, como por exemplo, diminuigdo
do C, sérico, lesdes tissulares por imunocomplexos, depdsi-
tos de imunoglobulinas e complemento no tecido sinovial
ou a presenca de eosindfilos no liquido articular*!-52%5,
Doury et al® propdem 8 critérios para o diagndéstico dos
reumatismos parasitdrios, ap6s a exclusio de outros agen-
tes causais mais comuns, que se expéem no Quadro 2.

QUADRO 2 — Artrite reactiva associada a parasitoses
(critérios de Dourt ef aF*®). A presenca dos critérios 1, 2, 3,
7 e 8 é indispensdvel para o diagndstico.

1 — Monoartrite, oligoartrite ou poliartrite

2 — Alta prevaléncia da parasitose em causa
3 — Liquido articular inflamatdrio e estéril

4 — Elevagdo da VSG

5 — Eosinofilia

6 — Isolamento do parasita no organismo

7 — Fracasso do tratamento anti-inflamatério
8 — Melhoria com o tratamento antiparaitario
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Sobre este caso gostariamos de salientar os seguintes
aspectos: a minima repercussio biolGgica do processo
reumatico, ja que o tinico dado positivo era um liquido
articular inflamat6rio; a necessidade de uma anamnese
exaustiva para evidenciar as escassas manifestagoes diges-
tivas sugestivas de um processo infeccioso intestinal; a
importante correlagdo entre a melhoria clinica ¢ a evo-
lugdo serolégica durante o tratamento; por iltimo, a neces-
sidade de um seguimento particular num doente em perma-
nente risco de recidiva e a dificuldade de estabelecer um
plano terapéutico, devido 2 falta de dados disponiveis na
literatura, ainda que parega l6gico que o mesmo deva
basear-se na associagdo de farmacos anti-inflamatdrios e
antiparasitdrios durante as agudizagGes e numa terapia
imunolégica adjuvante.

Nos meios onde a prevaléncia de giardiase é elevada,
toda a AR que ndo responda 2 tera-péutica anti-infla-
matdria convencional, especialmente num doente de risco,
mesmo sem clinica digestiva evidente, obriga a incluir esta
parasitose no seu diagnéstico diferencial; eliminados os
agentes etiol6gicos mais frequentes e perante uma alta
suspeita clinica, mesmo que o exame das fezes seja nega-
tivo, poderia estar indicado um tratamento especifico de
prova.
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