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Resumo

Relatamos o caso de um homem de 50 anos com uma rara associagio: tuberculose pulmonar e vasculite leucocitocldstica cutanea. O paciente
procurou o pronto atendimento em razdo do quadro de cefaléia, artralgia, 7ash cutaneo e perda ponderal (4 kg) nos ultimos 20 dias. A radio-
grafia de torax, solicitada em consulta ambulatorial prévia, demonstrava cavitacdo nos lobos médio e superior do pulméo direito, confirmada
por tomografia computadorizada. Apresentou baciloscopia de escarro (coloracio de Ziehl-Neelsen) positiva em trés amostras consecutivas e
bidpsia da lesdo de pele compativel com vasculite leucocitocldstica cutinea. Foi, entfio, realizado o diagnostico de vaculite leucocitocldstica
cuténea associada a tuberculose pulmonar. Nosso objetivo é descrever uma associacdo pouco relatada na literatura médica e discutir seus
possiveis mecanismos patogénicos.

Descritores: Vasculite de hipersensibilidade; Tuberculose; Hipersensibilidade.

Abstract

We report the case of a 50-year-old male with a rare combination: pulmonary tuberculosis and cutaneous leukocytoclastic vasculitis. The
patient sought emergency treatment presenting with headache, arthralgia, cutaneous rash, and weight loss (4 kg) in the last 20 days. A chest
X-ray, performed in a previous outpatient visit, revealed cavitation in the middle and upper lobes of the right lung, as confirmed by computed
tomography. Sputum smear microscopy (Ziehl-Neelsen staining) was positive in three consecutive samples, and the result of the skin lesion
biopsy was consistent with cutaneous leukocytoclastic vasculitis. The patient was therefore diagnosed with cutaneous leukocytoclastic
vasculitis accompanied by pulmonary tuberculosis. Our objective was to describe a combination rarely reported in the medical literature and
to discuss the possible pathogenic mechanisms of this combination.

Keywords: Vasculitis, hypersensitivity; Tuberculosis; Hypersensitivity.

Introducdo

A vasculite ¢ um processo clinico-patoldgico caracte-
rizado por inflamacio da parede dos vasos sanguineos.(”
As vasculites podem ser primarias ou secundarias a outras
doencas sistémicas. As vasculites leucocitoclasticas cutaneas,
também chamadas de vasculites de hipersensibilidade, sdo
as mais freqlientes na pratica clinica e podem ter diversas
causas, incluindo infeccdes, neoplasias e uso de medica-
mentos, dentre outras.?

Aassociacdo entre tuberculose e vasculite foi descrita pela
primeira vez por Parish & Rhodes em 1967.%) Existem trés
formas principais de associagio entre tuberculose pulmonar
e vasculite: tuberculose pulmonar/vasculite leucocitoclas-
tica cutdnea (caso que serd aqui relatado); tuberculose

pulmonar/purpura de Henoch-Schénlein; e tuberculose
pulmonar/vasculite secundéria & rifampicina.“®

Relato de caso

Paciente do sexo masculino, 50 anos, motorista, previa-
mente higido, procurou o pronto atendimento do Hospital
de Clinicas da Universidade Federal do Parana com historia
de cefaléia, artralgia e rash cuténeo. A artralgia envolvia
articulagdes de punhos, cotovelos, tornozelos e joelhos,
de inicio ha 15 dias. Apds uma semana, surgiu um rash
maculopapular, distribuido no abdome e nos membros
superiores e inferiores (Figura 1). Foi relatada também
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cefaléia frontal latejante, a qual estava presente
5 dias antes do inicio do quadro de artralgia, que
melhorou espontaneamente em curto periodo.
Houve emagrecimento de 4 kg desde o surgimento
desses sintomas. O paciente era tabagista (um
maco de cigarros por dia) ha 35 anos e ex-etilista
(trés litros de destilado por dia durante 33 anos)
ha 8 anos. Ao exame fisico apresentava-se em bom
estado geral, tendo sido evidenciada a presenca
de rash maculopapular no abdome, nos membros
superiores e, principalmente, nos membros infe-
riores. A radiografia de torax (Figura 2), solicitada
em consulta ambulatorial prévia, demonstrava

Figura 1 - Rash maculopapular localizado em membro
inferior.

Figura 2 - Radiografia de térax em incidéncia postero-
anterior evidenciando lesdes (cavitacdo) nos lobos médio
e superior do pulmio direito.
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cavitacdo nos lobos médio e superior do pulmio
direito.” O hemograma revelou o seguinte: volume
globular, 36,8%; hemoglobina, 12,4 g/dL; leuco-
citos, 9.130 x 10°/ul, com 5% de bastonetes;
contagem plaquetaria, 294.000 x 10%/uL; creati-
nina sérica, 0,9 mg/dL; aspartato aminotransferase,
18 mg/dL; alanina aminotransferase, 16 mg/dL;
adenosina trifosfato com relagdo internacional
normalizada, 1,09; anti-HBc negativo; anti-HCV
negativo; sorologia para sifilis (teste Venereal
Disease Research Laboratory) negativa; e anti-HIV
negativo.

Apos avaliacdo inicial no pronto atendimento, o
paciente foi internado para investigacdo do quadro.
Solicitaram-se novos exames laboratoriais, 0s quais
apresentaram o0s seguintes resultados: anticorpo
anti-citoplasma de neutrofilo negativo; crioglo-
bulina negativa; fator antinuclear ndo reagente;
velocidade de hemossedimentacdo, 86 mm na
primeira hora; e desidrogenase latica, 165 U/L. A
tomografia de tdrax revelou opacidades escavadas
e centrolobulares—com aspecto de “arvores em
brotamento”—predominantemente nas  porcdes
superiores do pulmio direito,""” sugerindo processo
granulomatoso cronico (Figura 3). Apresentou baci-
loscopia de escarro (coloracio de Ziehl-Neelsen)
positiva em trés amostras consecutivas, além de
derivado de proteina purificada classificado como
reator fraco.

Recebeu o diagnostico de tuberculose pulmonar
bacilifera no 4° dia de internagcdo. Manteve-se o
isolamento respiratorio, instituiu-se tratamento com
o esquema I—rifampicina (600 mg/dia), isoniazida
(400 mg/dia) e pirazinamida (2.000 mg/dia), e o
paciente permaneceu internado. Nos dias seguintes
ao inicio do esquema I, o paciente evoluiu com
artralgia persistente nos membros superiores e infe-
riores, e o rash ainda estava presente, com periodos
de melhora e de exacerbagdo, por vezes acompa-
nhado de prurido.

Dessa forma, persistia a hipotese de vasculite
por hipersensibilidade secundaria a tuberculose.
A biopsia da lesdo de pele demonstrou vasculite
leucocitoclastica cutinea. Assim, confirmou-se o
diagnostico de tuberculose pulmonar bacilifera
associada a vasculite por hipersensibilidade secun-
daria a tuberculose.

0 tratamento com o esquema I foi mantido, sendo
introduzida analgesia com tramadol (50 mg/dia)
e dipirona (1 g/dia), além de dexclorfeniramina
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Figura 3
evidenciando opacidades escavadas e centrolobulares—com
aspecto de “arvores em brotamento”—predominantemente
nas porcdes superiores do pulméo direito.

- Tomografia computadorizada de torax

(2 mg/dia) para alivio do prurido. Evoluiu com
melhora do quadro de artralgia e diminuicdo da
quantidade de lesdes de pele. Optou-se pelo segui-
mento ambulatorial, e o paciente recebeu alta
hospitalar apos 20 dias de internacio.

Discussio

Nas vasculites, vasos sanguineos de todos os
tamanhos e de qualquer 6rgdo podem ser afetados,
e disso resulta uma grande variedade de sinais e
sintomas na apresentacéo clinica.?

Existem diferentes modos de classificacdo das
vasculites. Podem ser divididas em localizadas,
como as vasculites cutaneas isoladas, ou sistémicas,
acometendo varios o0rgaos e sistemas. Sdo chamadas
de primarias, ou idiopaticas, quando nio se conhece
a causa. Sdo chamadas de secundarias quando fazem
parte do contexto de um outro processo patologico,
como infeccdes, incluindo-se a tuberculose (como é
caso de nosso paciente), colagenoses, neoplasias e
hipersensibilidade a drogas. Atualmente, o sistema
de classificagio para vasculites mais utilizado ¢ o da
Chapel Hill Consensus Conference."”?

Segundo essa classificacdo, a vasculite leuco-
citoclastica cutanea ¢é classificada como vasculite
de pequenos vasos. Na histopatologia, a lesdo
caracteristica ¢ um processo inflamatorio angio-
céntrico associado a leucocitoclasia (fragmentacio
de neutrofilos) e necrose fibrindide. Ocorre mais
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comumente em vénulas, e 0 mecanismo fisiopatold-
gico ¢ a deposicdo de imunocomplexos, geralmente
imunoglobulina M e G, que ativam a cascata do
complemento, levando a producdo de fatores
quimiotaticos e expressdo de moléculas de adeséo.
Geralmente o acometimento ¢ cutaneo e limitado.
Pode ser idiopatica, secunddria a infeccdes, neopla-
sias, colagenoses e uso de medicamentos. Todavia,
para se chegar ao diagndstico desse tipo de vascu-
lite, é necessario excluir manifestacdes sistémicas e
glomerulopatias.(>'

Sendo um processo infeccioso, a tubercu-
lose pulmonar pode se manifestar como vasculite,
embora essa associacdo nao seja freqiiente.

No caso da vasculite leucocitoclastica cutanea,
o Mycobacterium tuberculosis nao é encontrado na
parede do vaso, diferenciando-se da tuberculose
cuténea, na qual a bidpsia revela microorganismos
no material. Considerando-se que a existéncia
de imunocomplexos circulantes na tuberculose
pulmonar ja foi demonstrada e que seus niveis sdo
relacionados a atividade da doenca, o mecanismo de
lesdo proposto para esse tipo de vasculite ¢ o depo-
sito de imunocomplexos (formados por anticorpos
contra antigenos do bacilo) na parede vascular e
nio agressio direta pelo bacilo.>'2"),

Clinicamente, este tipo de vasculite pode surgir
como primeiro sintoma da doenca ou pode fazer
parte do quadro clinico global. Em nosso paciente,
0 quadro mais pronunciado foi o da vasculite,
associado a sintomas sistémicos (febre, cefaléia,
artralgia e perda ponderal) que sdo comuns a todos
os tipos de tuberculose e que também ocorrem nas
vasculites. E mais comum em jovens sem compro-
metimento do sistema imune, e aqui ressaltamos
que nosso paciente ndo apresentava historia prévia
de infeccdes de repeticdo que pudessem sugerir
imunodeficiéncia, bem como teve sorologia nega-
tiva para o HIV. Também nio se observa diferenca
de incidéncia entre os sexos®

Um fator de confusdo ¢ o aparecimento de
vasculite apos o tratamento da tuberculose com
rifampicina, pois existem relatos de casos demons-
trando relacdo entre o uso de rifampicina e o
surgimento de vasculite leucocitoclastica cutanea.
No caso da vasculite relacionada a tuberculose,
ocorre melhora das lesdes cutaneas com a intro-
ducdo do esquema terapéutico, sem necessidade de
terapia antiinflamatéria especifica, apenas medica-
mentos sintomaticos, como demonstrado no caso
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aqui relatado, em que as lesdes cutaneas persistiram
por alguns dias, tendo remissdo gradativa até seu
desaparecimento total. Ha fatores do hospedeiro
que facilitam a instalacdo da vasculite, como estase
sangiiinea, hipercoagulabilidade e, no caso da
tuberculose, o estado de inflamacdo cronica que,
se rapidamente resolvida, leva a remissdo da vascu-
lite.>”)

Outra possivel manifestacdo, porém ainda menos
comum, ¢ a associacdo entre tuberculose pulmonar
e purpura de Henoch-Schonlein, sendo um modo de
envolvimento renal na forma de glomerulonefrite,
como parte de uma vasculite sistémica desenca-
deada pela tuberculose.®

O tratamento da vasculite leucocitoclastica
cutanea ¢ o tratamento da doenca de base; neste
caso, especificamente, o da tuberculose, como
ja ressaltamos. Naquelas causadas por medica-
mentos (por exemplo, rifampicina), recomenda-se a
suspensdo do mesmo e sua substituicdo por esquema
alternativo, com evidente melhora das lesdes. Anti-
histaminicos e antiinflamatorios néo-esteroidais
podem ser usados como medicamentos sintoma-
ticos. Manifestacdes cutaneas severas podem ser
tratadas com corticosteroides, ndo tendo havido
necessidade em nosso paciente.?)

Este caso ilustra uma das multiplas apresenta-
cdes clinicas da tuberculose, as quais dificultam a
rapida identificacdo e o controle da doenca para
quebra do ciclo de transmissio.'*' E importante
ressaltar que, em paises subdesenvolvidos, a perda
ponderal e febre persistente sempre devem ter como
diagndstico diferencial a tuberculose, suscitando
a necessidade de investigacdo exaustiva, incluindo
imagem pulmonar, baciloscopia de escarro e até
mesmo biopsia das lesdes com coloracdo especi-
fica. Novos estudos sdo necessarios para elucidar o
mecanismo especifico da associacdo entre tubercu-
lose pulmonar e vasculite leucocitoclastica cutanea.
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