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Resumo

A Arterite de Takayasu (AT) é uma doenga
inflamatoria cronica, granulomatosa, de
causa desconhecida, que afeta grandes
vasos, principalmente a aorta e seus ramos,
incluindo artérias carétidas, corondrias,
pulmonares e renais, sendo a artéria
subclavia esquerda o vaso mais acometido.
A estenose da artéria renal é relatada em
23-31% dos casos e pode resultar em
hipertensio maligna, insuficiéncia renal
por isquemia, descompensacdo cardiaca
e morte prematura. O acometimento
bilateral de artérias renais é incomum,
sendo rara a presenca de antria subita e
lesdao renal aguda como sintoma inicial da
doencga, com poucos relatos na literatura.
O caso reporta uma adolescente de 15 anos
com sintomas constitucionais durante um
ano de evolugdo, associados a problemas
como cefaleia, nduseas e vOmitos, com
idas frequentes a servi¢os de emergéncia,
sem adequada investigacdo clinica. Apds
6 meses do inicio dos sintomas, a paciente
evoluiu de forma grave, com quadro de
edema agudo de pulmaio, oliguria, lesdo
renal aguda e hipertensio arterial de
dificil controle, sendo necessario suporte
em Unidade de Terapia Intensiva e
hemodidlise. A ultrassonografia inicial
mostrava rins normais e artérias renais
sem sinais de estenose. Apds 30 dias
de internamento, paciente permanecia
anurica, sendo realizada bidpsia renal
que se mostrou dentro dos padrdes da
normalidade. Angiotomografia de aorta
abdominal evidenciou oclusdo bilateral de
artérias renais. A paciente descrita fechou
critérios diagnésticos para arterite de
Takayasu e manifestou uma complicagio
grave pouco descrita na literatura:
estenose bilateral de artérias renais, ainda
na fase aguda da nefropatia isquémica.
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Hipertensdo Arterial; Lesdo Renal Aguda.

ABSTRACT

Takayasu arteritis (TA) is a chronic
granulomatous inflammatory condition of
unknown cause that involves large vessels
- particularly the aorta and its branches -
such as the carotid, coronary, pulmonary,
and renal arteries. The left subclavian
artery is the most frequently involved
vessel. Stenosis of the renal artery has been
reported in 23-31% of the cases and may
result in malignant hypertension, ischemic
renal disease, decompensated heart
failure, and premature death. Involvement
of both renal arteries is uncommon. Early
onset anuria and acute kidney injury
are rare and have been reported only in
a few cases in the literature. This report
describes the case of a 15-year-old female
with constitutional symptoms evolving for
a year, combined with headache, nausea,
and vomiting, in addition to frequent visits
to emergency services and insufficient
clinical examination. The patient worsened
significantly six months after the onset of
symptoms and developed acute pulmonary
edema, oliguria, acute kidney injury,
and difficult-to-control  hypertension,
at which point she was admitted for
intensive care and hemodialysis. Initial
ultrasound examination showed she had
normal kidneys and stenosis-free renal
arteries. The patient was still anuric after
30 days of hospitalization. A biopsy
was performed and revealed her kidneys
were normal. Computed tomography
angiography scans of the abdominal
aorta presented evidence of occlusion of
both renal arteries. The patient met the
diagnostic criteria for Takayasu arteritis
and had a severe complication rarely
described in the literature: stenosis of the
two renal arteries during the acute stage of
ischemic renal disease.

Keywords: Takayasu Arteritis; Hypertension;
Acute Kidney Injury.



INTRODUCAO

A arterite de Takayasu (AT) é uma doenca inflamato-
ria cronica de causa desconhecida que envolve artérias
de grande e médio calibres, incluindo a aorta e seus
principais ramos, além de artérias pulmonares e co-
rondrias.">5 E mais comum em individuos de origem
asidtica, com idade ao diagnéstico entre 10 e 30 anos,
principalmente do sexo feminino (80% a 90%). As
incidéncias norte-americanas e europeias sio de 1 a 3
casos/milhdo/ano."

Na AT, ocorre inflamagdo granulomatosa trans-
mural que pode causar estenose, oclusio, dilatagio
e/ou formacdo de aneurismas nas artérias envolvi-
das.*'? Elementos genéticos, agentes infecciosos e fa-
tores autoimunes podem estar relacionados a evolu-
cdo da AT, realcando-se a possibilidade de infec¢dao
pelo Mycobacterium tuberculosis (MT), apresentan-
do relagdo com a reatividade cutinea a sua protei-
na purificada (PPD).!%2 O diagnéstico da AT geral-
mente é retardado pelo inicio insidioso da doenga,
que descreve um curso trifdsico: a primeira fase,
sistémica, é caracterizada por manifestacdes gerais
inespecificas e pode durar semanas a meses e passar
totalmente despercebida; a segunda fase consiste na
inflamagdo dos vasos e leva a estenose ou formagio
de aneurismas; e a terceira fase, fibréotica/tardia, com
manifestacoes resultantes da isquemia de membros
ou 6rgdos devido ao estreitamento ou a obstrugio
de grandes vasos.”!’

O diagnostico da AT é feito a partir dos critérios
de classificacio da doenga pelo American College of
Rheumatology, sendo eles: idade de inicio inferior
a 40 anos; claudicacio de extremidades; diminui-
¢do de pulsos em uma ou ambas artérias braquiais;
diferenca de pressdo arterial sistolica maior que 10
mmHg entre os membros superiores; sopro sobre as
artérias subcldvias ou aorta abdominal; estreitamento
ou oclusdes da aorta, de seus ramos primdrios ou de
artérias proximais dos membros, vistos na arteriogra-
fia. A presenca de trés ou mais critérios selam o diag-
néstico com especificidade e sensibilidade superiores
a 90%.>812

O tratamento deve ser iniciado com glicocorticoi-
des na dose de 1-2 mg/kg/dia durante 1 a 3 meses,
com reducdo gradual apds 30 dias em associacdo a
imunossupressores, sendo o metotrexato a primeira
escolha, seguido de azatioprina e micofenolato mofe-
til; ciclofosfamida e infliximab sdo reservados para os
casos graves ou refratdrios.*’

Arterite de Takayasu como diagnéstico diferencial de leséo renal aguda

O efeito especifico da estenose de artéria renal na so-
brevida dos pacientes com AT nio foi relatado porque a
maioria dos estudos se concentrou no envolvimento bra-
quiocefélico. Contudo, sabe-se que a hipertensdo grave é
um preditor independente de morte prematura e maior
risco de eventos em pacientes com AT, com taxa de so-
brevida menor que 60% em 5 anos.’

REeLATO DE cAsO

Paciente do sexo feminino, com 15 anos, estudante,
solteira, testemunha de Jeova, natural e procedente de
Fortaleza, apresentando quadro de mialgia, astenia e dor
em regidao lombar com irradiagdo para membro inferior
esquerdo havia um ano. Fazia uso de dipirona e ibupro-
feno como terapia analgésica. Evoluiu com quadro de
cefaleia holocraniana intensa havia seis meses, associada
a nauseas e vomitos. Procurou atendimento médico em
servi¢os de emergéncia diversas vezes. Seus sintomas fo-
ram tratados como sintomaticos e ela foi diagnosticada
com enxaqueca e ansiedade, e orientada a iniciar terapia
com fluoxetina 20 mg/dia. Utilizou a medicagdo durante
seis meses, sem melhora dos sintomas. Um més antes
do internamento, apresentou tosse seca e dor pleuritica
associada a ortopneia e dispneia paroxistica noturna, e
por isso procurou unidade de pronto atendimento. Ao
exame fisico apresentava taquidispneia com queda da
saturagdo ao oximetro de pulso e aumento da pressdo
arterial (PA) (200/120 mmHg). Na ausculta pulmonar,
foram constatadas crepitacdes bilaterais difusas. Nao
houve melhora ap6s medidas iniciais, como suporte de
oxigénio, morfina, nitrato e diurético, evoluindo para
insuficiéncia respiratoria aguda, necessitando de intuba-
¢do orotraqueal e ventilagio mecanica.

Foi transferida para a Unidade de Terapia Intensiva
do Hospital Infantil Albert Sabin em andria com sinais
sugestivos de congestio pulmonar. Os exames admis-
sionais mostraram eleva¢io de escorias nitrogenadas,
sendo indicado hemodidlise. Ao exame fisico, obser-
vou-se redu¢do do pulso braquial a direita e diferen-
¢a de PA entre os membros superiores de 10 mmHg.
Paciente negava patologias prévias e internamentos.
Historia familiar positiva para transtorno de ansieda-
de (mie e irmao). Primo com histdria de tuberculose
pulmonar. Apds algumas sessoes de hemodialise com
ultrafiltragio, a paciente evoluiu com melhora do qua-
dro respiratorio, sendo transferida para enfermaria,
porém apresentando hipertensdo arterial de dificil con-
trole, andria, hipercatabolismo e edema agudo de pul-
mao de repeti¢do com indicagdo de hemodialise didria.
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A rotina laboratorial de investigagio mostrou ane-
mia com ferro baixo; proteina C reativa (PCR) e ve-
locidade de hemossedimentacio (VHS) aumentados
(Tabela 1); transaminases e fun¢io tireoidiana normais.
Sorologias para hepatite B, C, HIV, toxoplasmose, ci-
tomegalovirus, parvovirus, EBV e sifilis ndo reagentes.
Ecocardiograma transtordcico com hipocinesia difusa,
dilatacdo e disfun¢io do ventriculo esquerdo de grau
moderado com Fragdao de Ejecdao: 42%. USG Doppler
das artérias carétidas e vertebrais sem alteragdes. FAN,
anticoagulante lapico, anticardiolipina, anticorpos an-
ticentromero, anti-SCL 70, anticorpo anticitoplasma
de neutrofilos (ANCA), anti-Ro (SS-A), anti-La (SS-B),
anti-SM , anti-DNA ndo reagentes; anti-B2 glicopro-
teina IgM e IgG negativos; CH50, C3 e C4 normais.
Pesquisa e cultura para BAAR (lavado géstrico) negati-
vas. Realizado PPD mostrando 14 mm.

Nos exames de imagem, a angiotomografia com-
putadorizada multislice do térax mostrou opacidade
nodular no lobo superior do pulmio esquerdo, sem
alteracoes vasculares. Ultrassonografia inicial de vias
urindrias evidenciou rins topicos de padrdo ecoes-
trutural normal, rim direito medindo 9,3 x 4,7 x 4,1
cm com parénquima: 14,3 mm, rim esquerdo medin-
do 9,0 x 4,3 x 4,3 cm com parénquima: 16,4 mm.
Avaliacdo dopplerfluxométrica com picos de velocida-
de sistdlica e diastdlica e indices de resisténcia normais.
Angiotomografia computadorizada multislice da aorta
abdominal mostrou auséncia de fluxo nos segmentos
proximais das artérias renais bilateralmente (Figura 1),
sugerindo estenose/oclusdo, multiplas 4dreas de estreita-
mento luminal focal com zonas de dilatacio segmen-
tar localizadas nas emergéncias do tronco celiaco e no

ter¢o proximal de artéria mesentérica superior e discre-
to afilamento luminal segmentar da aorta abdominal
em situacio infrarrenal, distando 6,0 cm do tronco
celiaco; considerando vasculite de grandes e médios
vasos - arterite de Takayasu.

Biopsia renal realizada no 30° dia de internamen-
to hospitalar evidenciando 13 glomérulos, dentro
dos limites da normalidade, com esclerose glomeru-
lar global 1/13, atrofia tubular focal com fibrose in-
tersticial discreta e com imunofluorescéncia negativa
(Figuras 2 e 3).

Figura 1. Angiotomografia computadorizada multislice da aorta
abdominal mostrando auséncia de fluxo nas artérias renais.

TABELA 1 EXAMES LABORATORIAIS DE INVESTIGACAQ
Hemoglobina (mg/dL) 9,4 Ureia (mg/dL) 120
Hematocrito (%) 29,3 Creatinina (mg/dL) 3,5
VCM (fL) 78 VHS (mm) 52
CHCM (g/dL) 32,1 PCR (mg/L) 132
Leucocitos (/mm?) 9200 LDH 935
Segmentados (%) 63 Coombs direto negativo
Bastoes (%) 0 PTH (pg/mL) 13,2
Linfécitos (%) 29 25-OH-Vitamina D (ng/mL) 23,2
Plaquetas (mil/mm?) 365 Bilirrubina total 0.33
Ferro 6 Bilirrubina direta 0,05
IST (%) 21,3 Albumina (mg/dL) 3,9
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Figura 2. Microscopia ¢ptica de fragmento de bidpsia renal coloracao
PAS x400: glomérulo com celularidade conservada e algas capilares
regulares.

Figura 3. Microscopia optica de fragmento de bidpsia renal coloragao
Prata de Jones x400: alcas capilares de contornos regulares.

Paciente iniciou pulsoterapia com metilprednisolona,
1 g por 3 dias, seguido de prednisona, 60 mg/dia via oral.
Pela gravidade do acometimento vascular, optou-se por
iniciar ciclofosfamida e profilaxia para tuberculose com
isoniazida. A revascularizacdo inicial nio foi indicada
devido a atividade da doenga e ap6s sangramento, a pa-
ciente recusava hemotransfusdo por questoes religiosas.
Uma nova bidpsia renal foi realizada (6 meses apds o
inicio do quadro de anuria), cujos resultados mostraram
14 glomérulos com retragdo glomerular isquémica difusa,
alteractes degenerativas epiteliais tubulares com sinais de
atrofia e fibrose intersticial moderada e nefrite tibulo-
-intersticial multifocal, com imunofluorescéncia negativa
(Figuras 4 e 5). Diante do resultado sugestivo de nefropa-
tia cronica e tempo de evolugdo da doenca, optou-se por
tratamento conservador.

Arterite de Takayasu como diagnéstico diferencial de leséo renal aguda

Figura 4. Microscopia ¢ptica de fragmento de bidpsia renal coloracao
PAS x100: glomérulo com tufo capilar retraido e aumento relativo do
espaco urinario.

Figura 5. Microscopia optica de fragmento de bidpsia renal coloracao
Prata de Jones x400: alcas capilares retraidas e tortuosas.

Apds um ano em hemodialise, a paciente foi sub-

metida a transplante renal de doador falecido no
Hospital Geral de Fortaleza, imunossupressio de
indu¢do com timoglobulina, manutencio com ta-
crolimo, everolimo e prednisona, apresentando evo-
lugdo satisfatoria, com reducio do nimero de anti-
-hipertensivos, e melhora da disfun¢do cardiaca, com
ecocardiograma normal apds um ano de transplante e
creatinina final de 0,7 mg/dL.

Discussio

A AT foi descrita pela primeira vez em 1908 pelo
médico oftalmologista japonés Mikito Takayasu,
que relatou a perda visual subita de uma jovem de
21 anos que apresentava anastomoses arteriovenosas
em torno do disco dptico e auséncia de pulso radial.>”
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A relacdo entre AT e infeccdo pelo MT vem sendo
descrita nos ultimos anos. Clemente et al. descreve-
ram positividade ao teste tuberculinico em 43,1%
dos pacientes avaliados. Nossa paciente apresentava
infecgio latente por MT manifesta por PPD reator 14
mm e opacidade nodular no lobo superior do pulmao
esquerdo, além de epidemiologia positiva.'!

Lesdo da artéria renal associada a AT, incluindo
dilatacoes, aneurismas e estenoses, € relatada em 30-
35% dos casos segundo estudos asiaticos, sendo a es-
tenose a lesdo mais comum, que ocorre em 23-31%
dos pacientes.® O progresso da estenose esta direta-
mente associado ao agravamento da hipertensdo ar-
terial e piora da fung¢do renal secunddria a nefropatia
isquémica, portanto a estenose de artéria renal consti-
tui um importante fator progndstico na AT.’

A paciente do caso descrito apresentava quatro
critérios para AT, sintomas constitucionais durante
um ano de evolu¢do e complicagdes graves. como
hipertensdo arterial de dificil controle, disfun¢do
cardiaca e lesio renal aguda dialitica, dados que
sugerem hipertensio renovascular. A hipertensio
renovascular, definida pela presenca de hipertensio
arterial e estenose significativa da artéria renal, é a
principal causa potencialmente curdvel de hiperten-
sdo arterial. As principais etiologias sdo, por ordem
de frequéncia: aterosclerose, fibrodisplasia mus-
cular e demais causas menos comuns, como a AT.
Devemos suspeitar de hipertensio renovascular em
pacientes que apresentam hipertensio grave refra-
tdria ao tratamento, hipertensio de aparecimento
antes dos 20 ou ap6s os 50 anos e hipertensio asso-
ciada a insuficiéncia renal.®'

A isquemia prolongada determina gradualmente
o aparecimento de atrofia com perda da integridade
estrutural renal. Ainda ndo foram estabelecidos pa-
rametros que indiquem qual a porcentagem minima
de estenose determinante de isquemia renal, porém
se sabe que lesdes maiores que 75% do diametro da
artéria renal estariam relacionadas a um pior prog-
néstico. Poucos estudos examinaram diretamente os
efeitos estruturais e funcionais da reducdo cronica da
pressdo de perfusio sobre o tecido renal, seguindo-se
a uma estenose vascular. A isquemia renal causa a li-
berag¢io de citocinas, ocasionando uma resposta imu-
ne e inflamatoria, e a perpetuacdo desse mecanismo
acarreta fibrose renal, com hialinizagio glomerular e
diminui¢do em suas dimensdes, determinando atrofia
renal progressiva.'®
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As opcdes de tratamento da doenga renovascular
consistem na forma clinica, cirtrgica ou por inter-
vengdo percutdnea (com ou sem colocagio de pro-
teses endovasculares). Os bloqueadores de calcio,
os inibidores da enzima conversora da angiotensina,
bloqueadores de receptores AT1 da angiotensina II
e betabloqueadores sdo efetivos para tratamento da
HAS associada a estenose de artéria renal. Indica-se
intervencdo percutdnea ou revascularizagido cirurgi-
ca quando: a hipertensdo ¢ resistente, acelerada ou
maligna; hd perda progressiva da fun¢io renal, com
estenose bilateral ou estenose em rim tdnico; ha in-
suficiéncia cardiaca congestiva ou edema pulmonar
agudo de repeti¢ao.>'¢

Técnicas endovasculares, como a angioplastia
com ou sem colocacido de stent, podem ser usadas no
processo de estenose critica, assim como a revascu-
larizagdo cirtrgica, porém devem ser realizadas na
fase de remissdo por apresentar resultados negativos
durante a fase de atividade da doenga.'®"® As publi-
cagles recentes sobre doenca renovascular pela AT
sdo de estudos com pequeno nimero de pacientes em
virtude da sua baixa prevaléncia. As evidéncias dis-
poniveis apontam melhores resultados associados a
angioplastia renal. Geralmente, o resultado imediato
da angioplastia é bom, porém a manutenc¢do da per-
meabilidade do vaso depende do controle da ativida-
de inflamatoria da doenga.' As falhas de tratamento
ocorrem, principalmente, em lesdes adrticas associa-
das e em lesdes proximais de artéria renal.®

Semelhante ao caso descrito, Tumeleiro et al. re-
lataram a historia de uma paciente de 25 anos que
apresentou vomitos, cefaleia, edema agudo de pul-
mao, hipertensdo arterial (PA 200/140 mmHg), dis-
creta elevacdo da creatinina e disfung¢do cardiaca. A
arteriografia mostrou 60% de lesdo no dstio da arté-
ria renal direita e lesdo grave no Ostio da artéria renal
esquerda. Foi submetida a implantagdo de stent nas
artérias renais (inicialmente em artéria renal esquerda
e apOs 3 anos em artéria renal direita, quando atingiu
80% de lesdo no ostio), apresentando boa evolugio,
com redugdo dos sinais clinicos e ecocardiograficos
de regurgita¢io adrtica, normalizacdo da creatinina,
pressdo arterial controlada (PA 140/60 mmHg) com
redu¢do do nimero de anti-hipertensivos.'?

Relatamos o caso de uma adolescente com
lesio renal aguda grave, hipertensio arterial de
dificil controle e disfuncio cardiaca secundaria
a estenose bilateral de artérias renais por AT.



Intervencdo cirurgica foi contraindicada inicialmente

devido a atividade da doenga e anemia grave. Apos

estabilizacdo clinica, evidenciamos a evolu¢io para

nefropatia crénica por meio de ultrassonografia de

vias urindrias e achados de biopsia renal.
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