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RESUMO

Vasculites de 6rgdo unico, ou isoladas, ja foram descritas em diversos 6rgaos e seu achado pode ser acidental. Relatamos
um caso de vasculite granulomatosa necrosante isolada de colo uterino em uma paciente de meia-idade, previamente
higida, sexualmente ativa, ¢ cuja pesquisa de DNA de papilomavirus humano (Human Papiloma Virus - HPV) por cap-
tura hibrida foi positiva. Nao foi identificado comprometimento sistémico e, como houve excisdo completa da leso,
optou-se pelo acompanhamento clinico. Ha poucos relatos, na literatura, de acometimento do trato genital feminino
de forma isolada, alguns com presenga simultanea de lesdes que podem ser causadas pelo HPV, postulando-se uma

associagdo patogénica.
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INTRODUCAO

As vasculites sistémicas sdo doengas que acometem multiplos
orgdos e apresentam uma variedade de sinais e sintomas.
Entretanto, ha uma forma denominada vasculite primaria de
orgdo unico, que pode ou ndo manifestar-se clinicamente e,
em alguns casos, o tratamento pode ser curativo pela simples
excisdo da lesdo. Acredita-se que sua etiopatogénese seja me-
nos complexa do que nos casos de acometimento sistémico e
o seu estudo pode propiciar entendimento do mecanismo de
desenvolvimento das lesdes.'?

As vasculites de 6rgdo tinico (VOU) dividem-se em uni- ou
multifocais. As VOU sao identificadas na maioria das vezes de
maneira incidental, durante investigagdo de outros processos,
como os inflamatdrios, neoplasicos ou infecciosos. Apesar de
localizadas, elas podem corresponder a manifestagao inicial de
uma doenga sistémica; portanto, a pesquisa de outros possiveis
focos deve ser realizada ao diagnostico e o acompanhamento
ambulatorial clinico e radioldgico mantido rotineiramente.'

Os padroes histologicos encontrados nas VOU variam,
ocorrendo as formas granulomatosas e as ndo granulomatosas,
e podem afetar vasos de pequeno, médio ou grande calibre.
Atualmente, evita-se atribuir a essas lesdes nomes como gra-
nulomatose de Wegener (GW) ou poliarterite nodosa (PAN)
localizadas, haja vista serem entidades clinicas bem definidas
previamente.'

As VOU podem estar presentes em diversos tecidos e
orgaos. No entanto, a sua presenca no trato genital feminino
¢ rara, podendo ser encontradas no miométrio, nos ovarios,
nas tubas uterinas, no paramétrio e, mais comumente, no
colo uterino.’'° Uma revisdo de 120.000 amostras cirtrgicas
(histerectomias ou amputagdes do colo de tutero) revelou
46 casos de vasculite ginecologica (0,04%), dos quais 30
em colo uterino. A indicagdo cirurgica nestes casos decor-
reu de queixas ginecoldgicas como sangramento, massas
pélvicas e esfregaco de colo uterino alterado (exame de
Papanicolaou).t
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A maioria dos achados histoldgicos evidenciava necrose fi-
brinoide; alguns apresentavam células gigantes e em apenas um
descreveu-se presenga de granuloma, contudo caseoso. Dentre
estes 46 casos, uma paciente ja apresentava o diagndstico de
PAN, ao passo que, no acompanhamento médio de 3 anos, trés
outras pacientes desenvolveram sintomas sistémicos, sendo
um caso de arterite de células gigantes (ACG) e dois de PAN.®

Postula-se que, em casos de VOU do trato genital feminino,
algumas das comorbidades ginecoldgicas, como cervicite,
neoplasia intraepitelial ou carcinoma, possam ter papel na
patogénese da inflamacdo do vaso sanguineo.'

Assim sendo, relatamos um caso de VOU unifocal em trato
genital feminino, provavelmente desencadeada pelo papilo-
mavirus humano (HPV), e revisamos a literatura a respeito
do assunto.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 49 anos, branca, divorciada, pro-
cedente de Sdo Paulo-SP, previamente higida, sexualmente
ativa. Avaliada inicialmente em unidade basica de saude na
qual foi evidenciada, durante exame Papanicolaou de rotina,
lesdo intraepitelial de alto grau (neoplasia intraepitelial cervical
- NIC - II e IIT) no colo uterino. Encaminhada para um servigo
de referéncia onde se realizaram colposcopia com bidpsia
dirigida e avaliagdo complementar de doencas sexualmente
transmissiveis. Apresentava resultados negativos de sorologias
para HIV, sifilis, hepatites B e C, e pesquisa de Chlamydia e
Neisseria na uretra ¢ na vagina. O exame anatomopatoldgico
(AP) mostrou cervicite cronica com processo inflamatorio
cronico ativo e a pesquisa de DNA de HPV por captura hibrida
resultou positiva (foi utilizada sonda multidetectora de 13 tipos
virais oncogénicos, sem capacidade discriminativa quanto ao
tipo especifico). Indicou-se a conizag@o do colo uterino. O AP
da cirurgia revelou cervicite cronica com metaplasia escamosa
imatura e vasculite granulomatosa necrosante (Figuras 1 e 2).
Por este achado, a paciente foi encaminhada para uma avaliagdo
reumatologica pela possibilidade de ser uma vasculite sistémica
de forma localizada.

A paciente negava sintomas respiratérios ou urinarios,
parestesias, lesdes cutdneas e oculares e sintomas constitu-
cionais. Exames complementares mostraram provas inflama-
torias normais, anticorpos contra o citoplasma de neutréfilos
(ANCA) negativo, fator antintcleo (FAN) nuclear pontilhado
fino denso 1/160, presenca do autoanticorpo anti-Ro (SSA)
pelo método de ELISA e dosagem dos componentes do com-
plemento normal. Nao havia alteragdo em sedimento urinario
e suas tomografias de térax e seios da face, além de ultrassom
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Figura 1. Corte histologico da parede do colo uterino mostrando pro-
cesso inflamatdrio comprometendo artérias. Coloragao de hematoxilina-
eosina, 50 x.

transvaginal de controle pds-operatdrio, encontravam-se todos
dentro da normalidade. Devido a auséncia de manifestagoes
sistémicas e a retirada completa da lesdo, optou-se por uma
conduta expectante.

DISCUSSAO

Este relato trata da associagd@o entre VOU unifocal com padrao
de vasculite granulomatosa e necrosante ANCA negativo e
a infec¢ao por HPV. Os resultados do exame citologico de
rotina ¢ da primeira bidpsia motivaram a exérese cirtrgica do
colo uterino. Somente o AP revelou a presenca da vasculite.
A investigacdo ndo identificou comprometimento sistémico
e descartou a presenga de outras infecgdes e neoplasias, cor-
roborando o diagnéstico de VOU, provavelmente secundaria
ao HPV.

O HPV ¢ uma familia de virus que infecta a mucosa ¢ a
pele. Ja foram identificados cerca de 70 tipos ndo oncogénicos
e 30 tipos oncogénicos, classificados segundo a distribuicao
de acidos nucleicos no genoma viral. A lesdo patognomonica
do HPV na célula ¢é a coilocitose, ou seja, a vacuolizagdo
perinuclear associada a atipia nuclear. Apenas um terco das
mulheres com infecgdes por HPV nas quais houve deteccdo
do DNA apresentam alteragao citopatoldgica reconhecida.!':'?
Por outro lado, ndo hé relatos de associacdo direta entre o HPV
e as lesdes granulomatosas ou necrosantes.

A vasculite necrosante de 6rgao unico foi primeiramente
descrita em 1951 por Plaut, apud Ganesan et al., que rela-
tou 88 casos de vasculite incidental no apéndice. O achado
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Figura 2. Vasculite necrosante em artéria de colo uterino. A) Necrose
fibrinoide (contorno luminal — seta); B) Infiltrado inflamatério misto
transmural com destrui¢do parcial da parede arterial (toda a circunferéncia
arterial ¢ representada por processo granulomatoso — *). Coloragdo de
hematoxilina-eosina, 200 x.

histopatologico ¢ indistinguivel entre as formas sistémicas e
localizadas. Entretanto, quando a doenca ¢ sistémica, mesmo
apresentando-se somente em um determinado 6rgdo, espera-se
encontrar outros 6rgaos acometidos, ou alteracdes das provas
inflamatorias e, em alguns casos, a presenga do ANCA. As for-
mas localizadas de GW, particularmente do trato respiratorio,
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com ou sem ANCA, podem evoluir com comprometimento
sistémico da doenga ou com cronificagdo da lesdo, mesmo
localizada e, portanto, necessitando de imunossupressores
para controle clinico.’

A lesdo histologica de VOU tende a ser de comprometi-
mento de pequenos vasos, bem delimitada ao 6rgao acometido,
com pouco infiltrado inflamatorio. Ja foram relatados casos
em retina, sistema nervoso central, mama, vesicula biliar, es-
tomago, intestino delgado, apéndice, bexiga e prostata, entre
outros. Os poucos casos no trato genital feminino foram em
ovario, tubas uterinas, itero e colo uterino.!

Uma recente revisdo? propos a divisdo em dois tipos:

a) forma PAN-simile, na qual se encontraria vasculite
necrosante isolada, com infiltrado inflamatorio

intra- e perivascular e necrose fibrinoide de parte

ou de toda a parede do vaso, ocorrendo, porém,

em apenas um segmento da artéria e, na maioria

das vezes, comprometendo apenas uma artéria;

b) a forma ACG-simile, com identificagdo de células
gigantes, linfocitos e macréfagos, e acometendo

vasos de pequeno e médio calibres.

Dentre os casos classificados como PAN-simile ja foram
descritos 16 relacionados com a NIC, seis relacionados com
o cancer cervical e trés relacionados com a cervicite cronica.*
No entanto, ndo se mencionou relagdo direta entre a presenga
do HPV e o desenvolvimento da vasculite, apesar de ja ter
sido sugerido o papel da inflamacdo cronica ou da neoplasia
na sua etiopatogénese.

No presente caso, observou-se a presenga de VOU unifo-
cal no trato genital feminino, um quadro raro, provavelmente
desencadeado pela presenga de HPV. A presenca do FAN e do
anti-Ro ndo foram relevantes para o presente caso.

Frente a suspeita de que as vasculites sistémicas ocorram
em resposta aos estimulos infecciosos ¢ interessante notar,
como no caso descrito, o possivel papel da infecgdo pelo
HPV como determinante do aparecimento de uma vasculite
necrosante granulomatosa isolada localizada no colo uterino. A
identificagdo do HPV, mesmo nos casos em que ndo ha lesdes
citologicas sugestivas, poderia auxiliar o esclarecimento da
etiopatogénese das vasculites isoladas do trato genital.
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