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RESUMO

Relatamos o caso de uma paciente portadora de Sindrome de Sjogren Primaria com manifestagcdes neurologi-
cas de caracteristica desmielinizante. As informagdes foram obtidas por meio de revisdo do prontudrio, entre-
vista com a paciente e registro fotografico dos exames de imagem apds e, por fim, breve revisao da literatura.
As manifestacdes neurologicas da Sindrome de Sjogren sdo raras e apresentam um amplo espectro clinico,
incluindo manifestacdes desmielinizantes que simulam a esclerose multipla, além de neuromielite optica. O
tratamento dos sintomas neurolégicos se baseia numa extrapolacdo de outras doengas auto-imunes, como a
artrite reumatoide e lupus eritematoso sistémico, € preconiza o uso de imunossupressores orais € venosos, a
depender da gravidade dos sintomas.
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ABSTRACT

We aimed to report the case of a patient with Primary Sjégren’s Syndrome with demyelinating neurological
manifestations. The patient information was obtained through a review of the medical record, interview with
the patient, and photographic record of the imaging exams after and, finally, a brief literature review. The
neurological manifestations of Sjogren’s Syndrome are rare and present a wide clinical spectrum, including
demyelinating manifestations that simulate multiple sclerosis, in addition to neuromyelitis optica. Treatment
of the neurological manifestations is often based on an extrapolation of other autoimmune diseases, such as
rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus, and advocates the use of oral and venous immuno-
suppressants.
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INTRODUCAO

A Sindrome de Sjogren (SSj) € uma epitelite
autoimune caracterizada por infiltragdo linfocitica
glandular com presenca de anticorpos especificos,
que acomete mulheres com idade de aparecimen-
to entre 40 e 55 anos. Além das securas ocular e
oral que lhes sdo caracteristicos, os pacientes podem
apresentar sintomas extraglandulares, como renais,
pulmonares, hematoldgicos, cutaneos, e neurologi-
cos.l Desses ultimos, podemos observar acometi-

por um estimulo ambiental (como infec¢des virais)
em pacientes geneticamente suscetiveis, levando a
uma desregulacdo e hiperatividade de linfocitos B,
com infiltracao linfocitica das glandulas exdcrinas,
podendo levar a degeneragdo, necrose e atrofia das
glandulas acinares. Essa agressao glandular autoi-
mune se repercute clinicamente com diminuicao da
funcdo lacrimal e salivar, o que justifica os sintomas
de xeroftalmia e xerostomia, presentes em mais de
95% dos pacientes .*

mento sensitivo € ou motor, além das manifestagdes
de sistema nervoso central, como mielites, vasculi-
tes cerebrais, convulsoes, sindrome cerebral organi-
ca e desordens do espectro da Neuromielite Optica
(NMOSDs).>?

Em sua etiopatogenia, a SSj caracteriza-se
por uma reac¢do autoimune que pode ser deflagrada
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Nao ha critérios de diagnéstico universal-
mente acordados para a SSj, mas o diagndstico deve
ser suspeitado em pacientes com sintomas de sicca e
> 1 dos seguintes: (a) teste sorologico para anticor-
pos anti-SS-A ou anti-SS-B; (b) biopsia de glandula
salivar positiva com evidéncia de infiltrado inflama-
torio linfocitico em glandulas exocrinas; (¢) mani-
festagoes sistémicas extra-glandulares.’


https://www.dynamed.com/condition/sjogren-syndrome#MAKING_THE_DIAGNOSIS

Em relagdo ao manejo dos pacientes com
doenga sistémica, ressaltamos as recomendacoes da
Liga Europeia contra o Reumatismo (EULAR): (a)
adaptar o manejo da doenga sistémica a gravidade
especifica do 6rgdo usando o Indice de Atividade de
Doenga da Sindrome de Sjogren EULAR - ESSDAI
(EULAR Grau C, Nivel 4); (b) o uso de glicocorti-
coides deve ser na dose e tempo minimos necessa-
rios para controlar a doenca sistémica ativa (EULAR
Grau C, Nivel 4 ); (c) considerar o uso de agentes
imunossupressores sintéticos como agentes poupa-
dores de glicocorticoides; nenhuma evidéncia para
apoiar o uso de 1 agente em vez de outro (EULAR
Grau C, Nivel 4); (d) considerar o uso de terapias
direcionadas as células B em pacientes com doenga
sistémica refrataria grave (EULAR Grau B, Nivel
1b); (e) apds o uso sequencial (ou combinado) de
glicocorticoides, agentes imunossupressores € pro-
dutos biologicos, a abordagem terapéutica sistémica
de 6rgao especifico pode ser considerada (EULAR
Grau D, Nivel 5) 7.

Em vista disso, objetiva-se relatar o caso de
uma paciente portadora de Sindrome de Sjogren Pri-
maria com manifestagdes neurologicas de caracte-
ristica desmielinizante e revisar conceitos relaciona-
dos a esse tema.

RELATO DE CASO

E.B.S, 49 anos, sexo feminino, iniciou qua-
dro de cefaléia, parestesias e episodios de déficit de
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forca nos membros. RNM evidenciou hipersinal no
trato cortico espinal em topografia dos pedunculos
cerebrais, substancia branca periventricular, subcor-
tical e tronco do corpo caloso, lesdo cavitada em re-
gido subependimaria até regido subcortical no lobo
parietal inferior, sugestivos de Esclerose Multipla.
Posteriormente, evoluiu com visdo turva e hiperemia
ocular, principalmente em olho direito, sendo proce-
dido o diagndstico de neurite Optica, a qual foi trata-
da com pulsoterapia de metilprednisolona. A despei-
to da terapéutica, evoluiu com perda visual em olho
direito e hemiparesia direita, sendo entdo submetida
a plasmaférese e a ciclofosfamida.

Posteriormente, pela manuten¢do do déficit
motor e sequela grave em olho direito, foi iniciado
rituximabe e seguida manuten¢do com azatioprina.
A mesma evoluiu com melhora do déficit motor, po-
rém com perda visual no olho acometido. RNM de
controle evidenciou imagens hiperintensas em subs-
tancia branca de ambos hemisférios cerebrais e alte-
racdo de sinal na medula espinhal ao nivel de C6 e
C7 (Figuras 1,2 e 3). A pesquisa de bandas oligoclo-
nais no liquor e o anticorpo anti aquaporina 4 (AQP-
4-1gQG) sérico foram negativos. Devido aos sintomas
de securas ocular e oral, foi iniciada pesquisa para
SSj, sendo evidenciado AntiSSa/Ro positivos, FAN
1:320 NPF e biopsia de glandula salivar evidenciou
sialoadenite linfocitica cronica, sendo entdo estabe-
lecido o diagnostico.

Figuras 1 e 2. RM de encéfalo em FLAIR: hipersinal no trato cortico
espinal em topografia dos pedinculos cerebrais, substancia branca peri-
ventricular e tronco do corpo caloso, lesdo cavitada em regido subepen-

dimaria até regido subcortical no lobo parietal inferior.
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Figura 3. RM de encéfalo ponderada em T2: Alteragdo de
sinal na medula espinhal ao nivel de C6 e C7.

Importante ressaltar que, os aspectos éticos
do estudo seguiram as recomendacdes da Resolugdo
n° 510, de 7 de abril de 2016, do Conselho Nacional
de Saude, que versa sobre as diretrizes éticas espe-
cificas para as ciéncias humanas e sociais. Projeto
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da FMO
(CAAE 46365721.9.0000.8033).

DISCUSSAO

No presente trabalho relatamos o caso de uma
paciente do sexo feminino, 49 anos, que apresentou
um quadro neuro-oftalmolégico de inicio abrupto,
cuja neuroimagem sugeriu doenga desmielinizante
do espectro da esclerose multipla e, durante a inves-
tigacdo diagnostica, devido a presenga dos sintomas
de xerostomia e xeroftalmia, foi levantada a hipd-
tese de Sindrome de Sjogren, a qual foi confirmada
pelos Anticorpos AntiRo/SSa, FAN positivo 1:320
de padrao nuclear pontilhado fino e biopsia salivar
evidenciando sialoadenite linfécita cronica.

A prevaléncia de manifestagdes neurologicas
na SSj Primaria ¢ em torno de 20%, sendo o siste-
ma nervoso central (SNC) acometido em torno de
3,6%.2 Os sintomas de envolvimento do SNC po-
dem preceder o diagnostico de sindrome de Sjogren
primaria em até 2 anos em 80% dos pacientes dos
sintomas neuroldgicos.8 Esse acometimento pode
variar desde manifestacdes assintomaticas observa-
das a Ressonancia Magnética, a lesdes sintomaticas
como meningite, convulsdes, vasculite cerebral ou
mielites.®
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As Desordens do espectro da neuromielite
optica (NMOSD), sdao um grupo de distarbios do
SNC caracterizados por inflamagao e desmieliniza-
¢ao imunomediada severa e dano axonal, que podem
ocorrer de forma primaria, ou entdo associados a
doencgas reumadticas auto-imunes, como a SSj e o Lu-
pus Eritematoso Sistémico, além da presenca ou nao
de anticorpos anti aquaporina 4 (imunoglobulinas
que tem como alvo canais de aquaporina), levando
a perda do controle de 4gua intra e extracelular. Essa
agressao vai afetar amplamente os nervos opticos e
a medula espinhal.5,9 Nao obstante o comprome-
timento de nervo oOptico e medula espinhal, outros
locais como bulbo central, diencéfalo e hipotalamo,
locais de alta expressao de aquaporina 4, além subs-
tancia branca subcortical, podem também ser aco-
metidos em até 85% dos casos ao longo do curso da
doenca.3 Os mecanismos patogé€nicos incluem vas-
culite mediada por imunocomplexos assim como an-
ticorpos antifosfolipides, que estdo associados com
acidente vascular cerebral, enxaqueca, convulsoes e
mielite transversa.5 Estudos anteriores corroboram a
hipotese de que os anticorpos anti-Ro / SSA se ligam
a células endoteliais e desempenham papel no pro-
cesso inflamatorio.

Wingerchuck et al desenvolveram um Painel
internacional para revisar os critérios diagnosticos
da NMO (IPND) e auxiliar no manejo clinico. Essa
nova nomenclatura divide as NMOSD de acordo
com a positividade ou ndo do anticorpo AQP4-I-
gG, além da exclusdo de diagnosticos alternativos.
Quando esse anticorpo ¢ positivo, as caracteristi-
cas clinicas necessarias para o diagnostico incluem
achados clinicos ou de RNM relacionados ao nervo
optico, medula espinhal, rea postrema, tronco cere-
bral, diencéfalo ou cerebral. Critérios clinicos mais
rigorosos, com achados de neuroimagem adicionais,
s30 necessarios para o diagnostico de NMOSD sem
AQP4-IgG, ou quando o teste soroldgico nao estiver
disponivel.?

A junc¢do do quadro clinico, pardmetros do
LCR com pesquisa de bandas oligoclonais, os acha-
dos da RNM, pesquisa do AQP4-IgG e resposta a
terap€utica, sdo fatores decisivos para distinguir as
NMOSDs do seu principal diagnostico diferencial:
Esclerose Multipla.>” Outros possiveis diagnosticos
diferenciais incluem processos inflamatorios, infec-
ciosos, genéticos, metabolicos e doencas neoplasi-
cas.>*

A real epidemiologia das manifesta¢cdes neu-



rologicas da Sindrome de Sjogren nao foi comple-
tamente elucidada devido a vieses na metodologia
de inclusao de pacientes, porém, sabe-se que as
manifestagdes do SNC sdo raras e podem preceder
os sintomas de secura. Dentre essas, as Desordens
do Espectro da Neuromielite Optica podem ocorrer
como uma manifestacdo da Sindrome de Sjogren, ou
como doenca coexistente. O principal diagnostico
diferencial se d4 com a Esclerose Multipla e acha-
dos do LCR, RNM e anticorpos podem ajudar nes-
sa diferenciacao. O tratamento inclui corticoterapia,
plasmaférese, imunoglobulina, ciclofosfamida, ritu-
ximabe, azatioprina e micofenolato de mofetila. Em
pacientes com doengas desmielinizantes nos quais
ndo se obtém uma resposta terapéutica satisfatoria,
torna imperativo ampliar a investigacao diagndstica,
pois ela pode se configurar a manifestacao inicial de
uma doenga reumatica autoimune, com especial en-
foque para a Sindrome de Sjogren.>*#

CONCLUSAO

As manifestagdes neurologicas, apesar de ra-
ras, devem alertar para a possibilidade de associagdo
com doenga autoimune, como SSj. No caso apresen-
tado, o acometimento incomum do SNC (principal-
mente as Desordens do Espectro da Neuromielite
Optica) precedendo os sintomas de secura levou a
suspeita de doenga autoimune, e a pesquisa de anti-
corpos e biopsia de glandula salivar confirmaram o
diagnostico de SSj primdria.
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