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RELATO DE CASO

Hipertensao Portal Nao-Cirrotica Idiopatica
em Paciente com Lupus Eritematoso Sistémico:

Systemic Lupus Erythematosus: Rare Disturbance or Poorly
Known Entity?

Oliveira Meirelles!, Pedro Herrera Camargo!, Mittermayer Barreto Santiago'**

Clinica Médica da Santa Casa de Misericordia da Bahia; Salvador, Bahia, Brasil

A hipertensio portal ndo-cirrética idiopatica (HPNCI) é uma entidade rara, de
etiologia incerta, porém cada vez mais reconhecida. Sabe-se da relacdo préxima
que guarda com uma variedade de desordens imunolégicas, incluindo o lipus
eritematoso sistémico (LES). Relatamos uma paciente de 56 anos que teve o
diagnéstico de LES em 2020 caracterizado por quadro articular, constitucional,
hematoldgico (citopenias) e positividade do fator antinuclear 1:320, padrio nuclear
pontilhado fino e do anticorpo anti-SSA/Ro. Os exames de imagem mostraram
esplenomegalia e aumento do calibre da veia porta. Uma vez afastadas cirrose
hepatica e esquistossomose, a paciente recebeu o diagnostico de HPNCI e foi
submetida a imunossupressio, apresentando melhora nos parametros de atividade
de doenca, e, parcialmente, da hipertensio portal.

Palavras-chave: Lipus Eritematoso Sistémico; Hipertensao Portal Nao-Cirrética
Idiopatica; Doenca Vascular Porto-Sinusoidal; Hipertensao Portal Idiopatica.

Idiopathic non-cirrhotic portal hypertension (INCPH) is a rare entity of uncertain
etiology, which is increasingly recognized. It is known to be closely related to
multifarious immunological disorders, including systemic lupus erythematosus (SLE).
We report a 56-year-old patient diagnosed with SLE in 2020 characterized by articular,
constitutional, hematological (cytopenia) features, and positivity of antinuclear
antibody 1:320 fine-speckled nuclear pattern and anti-SSA/Ro antibody. The imaging
tests showed splenomegaly and an increase in the caliber of the portal vein. Hepatic
cirrhosis and schistosomiasis were ruled out, and the patient received the diagnosis of
INCPH and was subjected to an immunosuppression regimen, presenting improvement
of the disease activity and a partial decrease of portal hypertension.

Keywords: Systemic Lupus Erythematosus; Idiopathic Non-Cirrhotic Portal
Hypertension; Porto-Sinusoidal Vascular Disease; Idiopathic Portal Hypertension.

Introducio

A hipertensao portal ¢ a principal manifestacdo clinica da doenga
hepatica cronica avangada. Multiplas sdo as causas para doenga hepatica
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cronica, a exemplo de hepatites virais cronicas,
ingestdo abusiva de alcool, obesidade ou outros
disturbios metabolicos. Em uma pequena
propor¢do desses pacientes, a hipertensao
portal ¢ demonstrada na auséncia de cirrose ou
de obstrucdo da veia porta ou hepatica, e tem
sido denominada como hipertensdao portal nao-
cirrdtica idiopatica (HPNCI). Mais recentemente,
foi proposto também o termo “doenga vascular
porto-sinusoidal” (DVPS) para definir a doenca
vascular hepatica sem evidéncia histologica de
cirrose € com multiplas apresentagdes clinico-
histoldgicas e radiologicas, até mesmo na auséncia
de hipertenséo portal.?

Sabe-se que diversas condigdes autoimunes
podem ter relacdo com a HPNCI, como o lupus
eritematoso sistémico (LES), a artrite reumatoide
e a esclerose sistémica, porém isso acontece
muito raramente. Descreveremos um caso LES e
achados compativeis com HPNCI que teve uma
boa resposta ao uso de corticosteroide, sendo este
o primeiro caso relatado no Brasil.

Relato de Caso

Mulher de 56 anos, parda, natural e procedente
de Salvador, Bahia, sem comorbidades prévias
conhecidas, além de etilismo prévio importante
(abstémia ha 15 anos) e tabagismo prévio, com
habito cessado também hé 15 anos.

Esteve internada pela primeira vez no final
de 2020 com quadro de astenia, febre e palidez
cutanea. Além disso, apresentava um histérico
de poliartrite e alopecia de longa data. Durante
investigacao, foi evidenciada pancitopenia
severa, necessitando de hemotransfusdo de um
concentrado de hemacias. Na ultrassonografia
(US) de abdome, foi observada esplenomegalia
moderada (17,2 cm no maior didmetro), sem sinais
de cirrose e veia porta de calibre aumentado (1,4
cm de diametro). Colonoscopia e endoscopia
digestiva alta evidenciaram sinais sugestivos de
colopatia hipertensiva portal e gastrite leve de
antro. Apresentava ainda um fator antinuclear
positivo na titulagao de 1:320 com padrao nuclear

pontilhado fino, anticorpo anti-SSA/Ro fortemente
positivo e anticardiolipina IgG e IgM negativos.
Fungdo e enzimas hepaticas ndo apresentaram
alteragoes e as sorologias para hepatite B e C foram
negativas. Nao havia alteracdes na fungao renal
ou no sumario de urina. A paciente foi submetida
a investigacdo hematologica com mielograma,
imunofenotipagem e bidpsia de medula Ossea,
que afastaram distarbios hematoldgicos primarios
da medula.

Foi diagnosticada com LES com base nos
critérios de classificagdo ACR/EULAR de
2019,* perfazendo um total de 18 pontos, em
associacao com uma sindrome de hipertensao
portal sem etiologia definida. Diante disso, recebeu
tratamento com prednisona na dose de 1mg/kg/
dia e evoluiu com melhora da pancitopenia.
No seguimento ambulatorial, foi optado pelo
desmame progressivo de corticosteroide e
introducao da azatioprina.

Em abril de 2022, foi internada novamente
com pancitopenia, febre, perda ponderal, a
despeito de uso regular da azatioprina na dose
de 150 mg/dia e prednisona 5 mg/dia. Na
tomografia computadorizada de abdome persistia
esplenomegalia (15,0 x 10,0 cm) e dilatacdo da
veia porta, seus ramos direitos e da veia esplénica.
Optou-se pelo aumento da prednisona para
Img/kg/dia e substituicdo da azatioprina pela
ciclosporina. Houve melhora clinica parcial e a
dose de corticoide foi reduzida gradativamente.
Porém, em fevereiro de 2023, apresentou novo
surto de febre persistente, aumento de volume
abdominal, edema de membros inferiores e
dispneia. Ao exame fisico, chamava atencdo a
esplenomegalia maciga.

Nova US de abdome demonstrou piora da
esplenomegalia (25,0 x 11,4 cm) com veia porta
de calibre aumentado (1,6 cm), porém pérvia
(Figuras 1 e 2). Angiotomografia abdominal
descartou trombose de veia porta. Realizada
elastografia hepatica, sem evidéncia de cirrose
hepatica que justificasse o quadro de hipertensao
portal (6,8kPa; fibrose F1/F2 pela classificacao
METAVIR). No contexto da investigagdo
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Figura 1. Tomografia de abdome em corte axial evidenciando veia porta de 1,64 cm de calibre.

Figura 2. Tomografia de abdome em corte coronal evidenciando esplenomegalia e textura heterogénea
do bago.

etioldgica da esplenomegalia, realizou pesquisa A paciente teve alta hospitalar e seguiu em
de ovos de Schistosoma mansoni nas fezes  acompanhamento ambulatorial mensal, ainda
(método Kato-Katz) com resultado negativo. A com dose elevada de corticoide (0,75mg/kg/
Tabela 1 apresenta os demais exames laboratoriais ~ dia), tendo evoluido com melhora completa da
realizados pela paciente a época. pancitopenia. Em US abdominal de controle,
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também foi vista reducdo da esplenomegalia
para2lcm (-16%) e redugdo do calibre da veia
porta para 1,31cm (-19%).

Discussao

No presente estudo descrevemos um raro
caso de LES que desenvolveu HPNCI, sendo
o primeiro relatado no Brasil. Outras causas
de hipertensao portal foram afastadas, como
hepatites virais, esquistossomose mansonica €
trombose da veia porta decorrente da presenga
de anticorpos antifosfolipides. A avaliacao pela
elastografia hepatica tornou pouco provavel a
presenca de cirrose, atendendo assim aos critérios
para HPNCI, que sdo estabelecidos pela European
Association for the Study of the Live.*

Diversas sdo as caracteristicas clinicas
encontradas nos pacientes com HPNCI. Mais de
95% dos pacientes apresentam esplenomegalia,
porém ¢ menos comum esplenomegalia macica
como neste caso. Ascite ocorre em metade
dos casos, por vezes associada a sangramento
e infecgoes. Até 46% dos casos desenvolvem

Tabela 1. Exames do internamento de marc¢o/2023.

trombose do sistema venoso portal posteriormente
ao diagnodstico da HPNCI. A encefalopatia hepatica
¢ rara e podem ocorrer outras complicagdes, como
a hipertensao portopulmonar.’

Alguns outros relatos ja foram publicados
abordando a presenca de HPNCI em LES,
sobretudo no oriente (Japao e China). Um
deles aventa a provavel relacdo dos anticorpos
antifosfolipides em LES e a HPNCI, causando
microtromboses a nivel das ramifica¢des da
veia portal, levando a estenose/obstrucdo e
consequente vascularizagdo colateral.® A nossa
paciente apresentava pesquisa negativa para
anticorpos anticardiolipina IgG e IgM, testados
inimeras vezes, mas nao foi realizada a pesquisa
de outros anticorpos antifosfolipides.

Outro estudo, oriundo da China, descreveu
uma paciente lipica com esplenomegalia e
aumento da veia porta. Semelhante ao nosso
caso, nao houve estudo histopatologico do
figado. A paciente foi submetida a tratamento
com corticosteroide, evoluindo com diminui¢ao
do tamanho do bacgo, do calibre da veia porta e
melhora da pancitopenia.’

EXAMES LABORATORIAIS
Parametro Resultado Parametro Resultado Parametro Resultado
Hemoglobina 5,5g/dL Bilirrubina 1,39mg/L PCR 12mg/L
Leucocitos 1900/mm? Bilirrubina direta 0,56mg/L Glicose 96mg/dL
Neutroéfilos 751/mm? Bilirrubina indireta 0,86mg/L TSH 1,94pUl/mL
Linfocitos 1070/mm? LDH 272U/L T41 1,12ng/dL
Plaquetas 79.000 GGT 12U/L Coombs direto Nao reagente
Creatinina 1,7mg/dL FA 54U/L VDRL Nao reagente
Ureia 35mg/L TGP 11U/L AgHbs Nao reagente
K 4,9meq/L TGO 18U/L AntiHCV Nao reagente
Na 142meq/L Proteinas totais 5,5g/dL Anti-HIV I eIl Nao teagente
Vitamina B12 232pg/mL Albumina 3,1 Anti-CMV Reagente/
IgG/IgM Nao reagente
Acido folico 10,4ng/mL Globulina 2,4 Anti-Leishmania Nao reagente
IgG/IgM
Ferritina 517ng/mL TTPA 35s Hemocultura Negativa
para aerobios
Reticuldcitos 3,29% TP/RNI 70%/1,27 Hemocultura Negativa
corrigidos para anaerobios
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Exposi¢ao a medicamentos e produtos quimicos
tais como azatioprina, 6-tioguanina e arsé€nico como
solu¢do de Fowler pode estar associada a HPNCI.!
No presente caso, a exposicao a azatioprina foi
posterior ao desenvolvimento da hipertensao.

O tratamento da HPNCI ¢ baseado no uso
de betabloqueadores nao-seletivos e ligadura
elastica endoscopica. Diurético esta bem indicado
na ascite. Em casos refratarios, a esplenectomia
pode ser necessaria, assim como o transplante de
figado.>® O uso de anticoagulantes ainda ¢ incerto,
com poucos dados sobre o tema e evidéncia
de 53% de recanalizacdo portal nos casos que
desenvolveram trombose em estudo retrospectivo
espanhol.” Optamos pelo uso de doses altas
de corticosteroide com resposta favoravel a
curto prazo, mas nao podemos ainda avaliar o
resultado a longo prazo. A auséncia de anticorpos
antifosfolipides e de trombose de veia porta nao
nos motivou a usar anticoagulante. Existem ainda
relatos antigos na literatura de pacientes lupicos
refratarios ao tratamento que foram submetidos a
esplenectomia, com bons resultados.!”

Poucos estudos avaliaram o progndstico
a longo prazo de pacientes com HPNCI. Em
geral, o prognodstico ¢ melhor do que na cirrose
com grau semelhante de hipertensdo portal, e,
provavelmente deve-se a preservacao da funcao
hepatica. Tal afirmagdo nos leva a acreditar no
bom prognostico para a nossa paciente, que
se manteve com fun¢do hepdatica dentro da
normalidade durante todo acompanhamento.

Consideramos como limita¢cdes do nosso
estudo a auséncia de uma bidpsia hepatica para
afastar definitivamente cirrose, principalmente em
uma paciente que fazia uso abusivo de bebidas
alcoolicas, mesmo estando abstémia ha 15 anos.
Outra limitacao seria a nao realizagdo da pesquisa
dos demais anticorpos antifosfolipides e o curto
periodo de acompanhamento apds a ultima
melhora com corticosteroide.

Em conclusdo, a HPNCI ¢é uma entidade
pouco conhecida e com diversas denominagdes
ao longo do tempo. Embora considerada rara,

possivelmente estd sendo subdiagnosticada e
deve ser sempre considerada no contexto de
hipertensdo portal ndo cirrotica sem etiologia
definida, sobretudo quando associada a doencas
autoimunes, como o LES.
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