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RESUMO

As manifestagoes pulmonares da retocolite ulcerativa (RCU) sdo raras e incluem inflamacao
de pequenas e grandes vias aéreas, doenca parenquimatosa e serosite, entre outras. Uma
proporgao substancial de pacientes com doenga inflamatéria intestinal, particularmente
aqueles com RCU, apresenta ANCA positivo, a maioria padrdao p-ANCA. Apresentamos um
caso de paciente com RCU, com c-ANCA positivo, que evoluiu com hemoptise, associada a
alteracdes radioldgicas compativeis com vasculite pulmonar.
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c-ANCA associated vasculitis in patients with ulcerative colitis: case report

ABSTRACT

The pulmonary manifestations of ulcerative colitis (UC) are rare and include inflammation
of small and large airways, parenchymal disease and serositis among others. A substantial
proportion of patients with inflammatory bowel disease, particularly those with ulcerative
colitis presents positive ANCA, most p-ANCA pattern. We present a case of patient with
ulcerative colitis, with positive c-ANCA, which progressed to hemoptysis associated with
radiological findings consistent with pulmonary vasculitis.

© 2013 Elsevier Editora Ltda. All rights reserved.

riormente como BOOP).! Apesar de pouco reconhecidas, as lesoes

Introducao pulmonares podem acarretar sintomas persistentes e importan-
tes, com risco de causar lesOes destrutivas e irreversiveis nas vias
Manifestagoes pulmonares da retocolite ulcerativa (RCU) sdo ra- aéreas. O diagnéstico dessas alteracoes em pacientes com RCU é
ras e incluem infec¢des pulmonares, bronquiectasias, bronquite dificil, principalmente porque podem se desenvolver quando a
cronica e pneumonia criptogénica em organizacao (descrita ante- doenca esta em fase de remissdo ou mesmo apds a colectomia.!

* Trabalho realizado no Hospital de Clinicas, Universidade Federal do Parand, Curitiba, PR, Brasil.

* Autor para correspondéncia.
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A presenca do anticorpo anticitoplasma de neutréfilo
(ANCA) sugere um distarbio do sistema imunolégico. O ANCA
padrao citoplasmaético (ANCA-c) é visto em 70%-80% dos pa-
cientes com granulomatose de Wegener (GW),2 enquanto o
padrdo perinuclear (ANCA-p) é detectado principalmente
na poliangiite microscépica (PAM) e na sindrome de Churg-
-Strauss, mas também em 60-70% dos pacientes com RCU.?
Isso denota que a fisiopatologia da autoimunidade dessas do-
engas pode ter pontos em comum.

Os autores descrevem o caso de uma paciente com RCU,
manifestagdes pulmonares e ANCA-c positivo.

Descricao de caso

Paciente feminina, 22 anos, diagnéstico de RCU hé seis anos
(diarreia sanguinolenta e dor abdominal). Apresentou hé dois
anos lesdes de pele ulceradas em MMII, com bidpsia compati-
vel com vasculite leucocitoclastica (fig. 1).

Foi admitida com queixa de tosse, hemoptise de grande
volume e dispneia aos moderados e pequenos esforcos com
um dia de duragao. Nao apresentava febre ou outros sintomas
associados. Nao havia relato de sinusites de repeticdo, com-
plicagdes oculares ou otolégicas.

Fazia uso diario de prednisona 10 mg, azatioprina 200 mg,
amitriptilina 50 mg e omeprazol 20 mg.

Ao exame fisico, apresentou hipocorada, taquipnéica (fre-
quéncia respiratéria de 44), ausculta pulmonar com murmdu-
rio vesicular diminuido em hemitérax direito, além de ester-
tores crepitantes difusos.

Exames laboratoriais na admissdo: Hb = 7,6 g/dL, VG =
24,7%, 7260 leucécitos/mm?® com 38% bastdes, 89000 plaque-
tas/mm?, creatinina = 0,9 mg/dL e VHS = 100 mm. Eletrélitos
normais. Pesquisa de bacilo &cido alcool resistente em duas
amostras de escarro foram negativas. Pesquisa de ANCA-c foi
positiva (titulagdo nao disponivel). Parcial de urina: leucocitu-
ria, hematuria (sem descrigdo de dismorfismo eritrocitario),
nitrito positivo, bacteridria e auséncia de proteintria. Urocul-
tura com Escherichia coli 100000 ufc. Proteinuria de 24 horas
foi negativa.

Figura 1 - Vasculite c-ANCA relacionada em paciente com
RCU. Bidpsia de pele mostrando vasculite leucocitoclastica.

Raio X de térax mostrou multiplas condensacdes alveola-
res. Tomografia computadorizada de térax evidenciou areas
de consolidacdes confluentes no pulmao direito, nos segmen-
tos basais do lobo inferior esquerdo e na lingula, associadas
a areas de vidro fosco. Segundo a descricdo radioldgica, os
achados tomograficos sugeriam hemorragia pulmonar difusa.

O quadro clinico multissistémico sugeria a hipétese de
vasculite, com acometimento predominante de pequenos va-
sos. As hipdteses de GW, PAM, doenga de Churg-Strauss, crio-
globulinemia, lipus eritematoso sistémico e infecgdes sisté-
micas como leptospirose foram consideradas. A positividade
do ANCA-c sugeria fortemente a hipdtese de vasculite primé-
ria. Para o tratamento da infecgdo urindria foi iniciada anti-
bioticoterapia com ceftrixona. Pela gravidade das lesdes pul-
monares, optou-se por realizar pulso com metilprednisolona
e ciclofosfamida. Houve remissdo completa dos sintomas e
melhora dos achados tomogréficos. Como a paciente apresen-
tou resposta completa ao tratamento, a bidpsia pulmonar nio
foi realizada. O tratamento de manutencao foi realizado com
pulsos mensais de ciclofosfamida, com resposta sustentada.

Evolugdo dos exames laboratoriais

A tabela 1 mostra a evolugao dos exames laboratoriais da pa-
ciente.

Discussao

As doencas inflamatérias intestinais idiopaticas compreen-
dem a RCU e a doencga de Crohn. Ambas estdo associadas com
uma variedade de manifestacoes extraintestinais pulmona-
res. Na RCU, h4 relatos de estenose de vias aéreas superiores,
traqueobronquite, bronquiectasia, bronquiolite constritiva,
noédulos, doenca intersticial, BOOP, vasculite pulmonar, infil-
tragdo eosinofilica, GW e fibrose apical.*** Os principais sinto-
mas relatados sdo inespecificos e incluem tosse, expectoracdo
purulenta e dispneia.® Mahadeva et al. estudaram pacientes
com RCU e encontraram como principal anormalidade na TAC
de térax de alta resolugdo as bronquiectasias, seguidas por

Tabela 1 - Exames laboratoriais do paciente.

Exames 1° DI 3° DI 5° DI 9° DI
Hemograma
Hb 7,6 g/dL 9,4 g/dL 9,0 g/dL 10 g/dL
Vg 24,7% 29,5% 28,3% 31,7%
Leucécitos 7260 x 103 11290 x 103 10300 x 103 7370 x 103
Pesquisa 1% amostra 2% amostra
BAAR no negativa negativa
escarro
Parcial de
urina
Leucocitos 32000/mL 12800/mL
Hemacias 40000/mL 6000/mL
Proteinas Negativa Negativa
Bacterioscopia Intensa Auséncia de
bacteridria bactérias
c-ANCA Positivo

D], dia de internamento.
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aprisionamento de ar e o padrdo de “arvore em brotamento”.
Somente dois pacientes dessa série tinham mudancas suges-
tivas de fibrose. Nao foi encontrada associacdo entre ativida-
de da doenga intestinal e as lesdes pulmonares.*

A literatura mostra que 70-80% dos individuos com GW
apresentam ANCA-c, e 10%, ANCA-p.? Quanto mais difuso o
acometimento pela doenca, maior a positividade do ANCA.
Na RCU, 60-70% dos casos apresentam ANCA-p positivo.® Esse
padrao do ANCA esta associado a poliangiite microscépica e a
sindrome de Churg-Strauss. O padrdo citoplasmatico sugere a
presenca sérica do ANCA antiproteinase 3. O padrao perinucle-
ar é definido como qualquer fluorescéncia perinuclear, sendo a
maioria correspondente ao ANCA antimieloperoxidase.? O sub-
tipo de ANCA-p encontrado nos individuos com RCU néo reage
aos mesmos antigenos encontrados na GW.> O ANCA-p, nesse
contexto, parece direcionado contra uma proteina do envelope
nuclear, de 50 kilodaltons, especifica da célula mieloide.” A im-
portancia desse achado ainda néo esté definida.

Rosa M et al. mostraram que, apés um ano de seguimento
de pacientes com RCU ANCA positivos, ndo havia descri¢oes
de lesdo renal. O achado sugere a hipétese de que o potencial
do ANCA em induzir lesdo renal, se existir, é dependente de
sua especificidade antigénica, visto que os alvos antigénicos
na GW e na RCU sao diferentes. Na paciente apresentada nao
foi detectado acometimento renal.?

A coexisténcia de GW e RCU com confirmacao por biépsia
pulmonar sem solicitacdo de pesquisa ANCA ja foi descrito
em relatos de casos. Complicagoes pulmonares em individuos
com RCU com achados semelhantes aos encontrados na GW
também ja foram descritos na literatura. Nesses pacientes,
alguns dos exames histopatolégicos mostraram BOOP. Areas
focais de BOOP tém sido encontradas em 44% dos casos de
GW, e é possivel que essas manifestagdes de BOOP-like pos-
sam representar uma variante da GW.!

Os autores apresentaram um caso de uma paciente por-
tadora de RCU com manifestagdes pulmonares e exames de
imagem compativeis com vasculite pulmonar, além de ANCA-
-c positivo. Houve excelente resposta clinica com o tratamen-
to classico definido para as vasculites associadas ao ANCA.
O quadro sugere uma superposicdo de RCU e uma vasculite
ANCA-c isolada aos pulmodes, podendo representar uma for-
ma limitada da granulomatose de Wegener.
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