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Resumo

Apresenta-se o caso clinico de uma doente se-
ropositiva para o virus da imunodeficiéncia
humana (VIH+) com um quadro de esofagite idi-
opdtica com excelente resposta a terapéutica
com talidomida, associando-se regressdo do sin-
drome febril que se manifestara concomitante-
mente. O mecanismo de acc¢do da talidomida nes-
tes casos é desconhecido, mas poderd estar re-
lacionado com os efeitos do farmaco sobre o sis-
tema imunitdrio ou dever-se a um efeito anti-re-
troviral directo.
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Abstract

We present the case of an HIV+ woman with
idiopathic esophageal ulcers with an excellent
response to thalidomide therapy, which also in-
duced the remission of a concomitant febrile syn-
drome. Thalidomide’s mechanism of action in this
situation is unknown, but it could be related to
the effects of the drug on the immune system, or
to a direct anti-retroviral effect.

Key words: thalidomide, HIV, AIDS, idiopathic
esophageal ulcers, idiopathic esophagitis

Introduciio

O esofago € sede frequente de infecgoes oportunis-
tas em doentes VIH+, manifestas mais frequentemente
por disfagia e odinofagia, por vezes com grave reper-
cussdo sobre a alimentac¢io e o estado nutricional do
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doente. O microrganismo mais frequentemente respon-
savel é a Candida albicans, mas estao também descri-
tos casos de esofagite a citomegalovirus (CMV), virus
herpes simplex, virus Epstein-Barr e micobactérias'™.
Para além das esofagites infecciosas, estio também
descritos nesta popula¢do casos de Ulceras esofdgicas
ditas idiopaticas, em que nido € possivel identificar mi-
crorganismos responsiveis e que se especula possam
ser causadas directamente pelo VIH". O tratamento des-
tas situacdes € controverso; os firmacos mais frequen-
temente usados sdo os corticdides cujo uso, para além
de problemaitico pelos efeitos acessorios e accio imu-
nossupressora, se associa a frequentes recorréncias®. A
talidomida, cuja eficicia no tratamento das ulceras orais
idiopaticas dos doentes VIH+ estd comprovada®’, tem
sido também utilizada com éxito nalguns casos de eso-
fagite idiopdtica®!%,

Caso clinico

Doente de 25 anos, sexo feminino, toxicodependen-
te de opidceos iv, internada por tosse produtiva, aste-
nia e cansago extremos, perda de peso (£ 10 Kg), ¢
odinofagia e disfagia alta, com cerca de dois meses de
evolucao. Objectivamente, encontrava-se caquética,
apirética, palida e desidratada, com candidiase orofa-
ringea exuberante, microadenopatias generalizadas e
hepatomegalia moderada.

Laboratorialmente, ressaltava anemia normocitica gra-
ve, com Hb de 5,7 gr/dl. A serologia para VIH ( por
Western Blot) foi positiva para o VIH 1, e a serologia
para o virus da hepatite C foi também positiva. Tinha
107 linfocitos CD4/mm3 e 730 CD8/mm3. O antigénio
p24 foi “fracamente positivo” (68,4 pg/mm3).

A tele-radiografia do térax evidenciava uma conden-
sacdo heterogénea na base pulmonar direita, que na
tomografia axial computarizada toracica se verificou
corresponder a pneumonia do lobo médio. A pesquisa
directa de bacilos acido-alcool-resistentes na expecto-
ragdo e lavado brénquico foi negativa, tal como o Man-
toux. No entanto, dada a alta probabilidade em termos
clinicos e epidemiologicos de se tratar de tuberculose
pulmonar, instituiu-se terapéutica com isoniazida, rifam-
picina e pirazinamida, tendo-se assistido a rapida me-
lhoria clinica, radioldgica e da anemia.

Houvera, entretanto, desaparecimento das lesoes de
candidiase oral, bem como da disfagia e odinofagia,
sob terapéutica com fluconazol. No entanto, cerca de
duas semanas mais tarde (ainda sob fluconazol), ini-
ciou disfagia muito marcada (localizada ao terco inferi-
or do esofago) e dor retro-esternal, acompanhadas, dias
depois, por febre elevada. Realizou endoscopia diges-
tiva alta que mostrou trés tlceras superficiais irregula-
res, de fundo hiperemiado, nos tercos superior e mé-
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dio do esofago; o exame histologico revelou “esofagite
grau IV”) ndo tendo sido isolado nenhum agente infec-
cioso. Fez 10 dias de terapéutica com aciclovir iv, sem
qualquer resposta, decidindo-se entao, apds consenti-
mento informado da doente, iniciar talidomida (100 mg
p.o./dia durante 14 dias), com regressao rapida e total
das queixas de esofagite e do sindrome febril. Teve alta
assintomatica, com aumento significativo do peso, nio
se tendo observado quaisquer efeitos secundarios da
talidomida. Foi reinternada cerca de sete meses mais
tarde, por tuberculose miliar (abandonara a terapéutica
logo apos a alta), vindo a falecer. Ndo voltara, entretan-
to, a ter qualquer sintomatologia esofagica.

Comentarios

A talidomida, firmaco cujo historial tragico levou a
um quase abandono, tem vindo a ressurgir nos Gltimos
anos na terapéutica de varias afeccoes predominante-
mente do foro cutineo-mucoso' !, inclusive nas ulce-
ras orais idiopaticas dos individuos VIH+%7, por arras-
tamento, tem sido tentado o seu uso noutras ulcera-
¢oes mucosas idiopaticas destes doentes (esofagicas e
ndo s6), com bons resultados nos poucos casos publi-
cados® %% Na nossa doente, a eficacia foi dramatica,
tendo-se passado em poucos dias de uma situacao de
quase incapacidade de ingestao alimentar para a regres-
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sao sintomadtica total e com instalacao de apirexia 24
horas ap6s o inicio da terapéutica.

Os mecanismos exactos de ac¢io da talidomida es-
tao longe de estar esclarecidos. Alguns trabalhos espe-
culam sobre a possibilidade de um efeito anti-retrovi-
ral directo®’. Mas estdo também descritos complexos
efeitos sobre o sistema imunitario, com realce para a
diminuicdo dos niveis séricos do factor de necrose tu-
moral (TNF-a)**#, que se admite estar na base do seu
efeito sobre o sindrome de emaciac¢do e a diarreia por
microsporidia dos doentes VIH+, nos quais se encon-
tra actualmente em estudo*#. Sabendo-se que o TNF-
a é uma das principais citoquinas pirogéneas intrinse-
cas, pode-se especular sobre este mecanismo como base
da ac¢io tida sobre a febre na nossa doente. Note-se, a
proposito, que encontrimos referéncia a outros dois
casos em que se verificou remissio simultinea de um
sindrome febril e de tlceras esofagicas sob terapéutica
com talidomida®'".

A talidomida estd, pois, em processo de redescoberta
e apresentamos este caso como uma chamada de aten-
¢ao para as novas indicacoes de um firmaco que, nao
obstante o seu grave potencial de efeitos acessorios,
tem vindo a revelar-se de grande utilidade, particular-
mente nos doentes VIH+, em que todas as adi¢oes ao
arsenal terapéutico continuam a ser bem-vindas.
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