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INTRODUCAO

Doenga de Erdheim-Chester (DEC) é uma for-
ma rara de histiocitose ndo-Langerhans, descrita por
Jakob Erdheim e William Chester, em 1930, e inicial-
mente denominada granulomatose lipoide!. Desde
entao, somente cerca de 500 foram relatados mun-
dialmente2. A entidade se caracteriza pela infiltracao
xantomatosa ou xantogranulomatosa dos tecidos por
histiocitos ou macréfagos espumosos carregadores de
lipidioss.

A DEC é uma doencga multissitémica e suas ma-
nifestagdes clinicas estéo ligadas aos 6rgdos acome-
tidos: tipicamente ossos longos, retroperitbnio com
envolvimento perirrenal, coragdo, pulmdes, sistema
nervoso central, pele, hipéfise e érbitas.

CASO CLINICO

Paciente RRG, feminina, 35 anos, portadora de
transtorno bipolar do humor com sintomas psicéticos,
admitida no departamento de clinica médica do HSI,
em 20/11/15, com poliartrite simétrica iniciada ha cerca
de um ano. Relatou aumento do volume abdominal, as-
sociado a febre baixa intermitente, les6es de pele es-
cabiose-like (Figura 1), dentes e cabelos quebradicos
e amenorreia no mesmo periodo. Quatro dias antes
da admissdo em nosso servico, procurou atendimento
em unidade de emergéncia com aumento importante
do volume abdominal, dor em flancos, massa palpavel
em flanco direito e febre. No interrogatério sistematico
apresentava polidipsia e polidria.

Ao exame fisico, encontrava-se em regular estado
geral, emagrecida e com mucosas hipocrédmicas. Tem-
peratura corporal: 37,2°C. A pele estava ressecada,
com papulas e maculas hipercrébmicas; tinha edema
de MMII discreto; sinais de flogose em articulacdes de
joelhos; crépitos em base de hemitdérax esquerdo; e
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abdome bastante aumentado de tamanho, com mas-
sa palpavel em flanco direito de, aproximadamente, 10
cm em seu maior didmetro, com contornos irregulares
e sem delimitag&o precisa.

Exames laboratoriais mostraram anemia hipocré-
mica normocitica, com ferro sérico baixo, niveis plas-
maticos de albumina reduzidos e densidade urinéaria
baixa. Evidenciado também hipogonadismo hipogona-
dotréfico com prolactina elevada e T4L baixo com TSH
normal.

Tomografia de abdome mostrou infiliragcao retrope-
ritoneal, perirrenal e aumento do volume do péancreas
difuso (Figura 2A). Radiografia de ossos longos com
areas de osteoesclerose cortical préximas as articula-
¢Oes (Figura 2B). Tomografia de térax com opacidades
em vidro fosco em lobos superiores, atenuagdo em
mosaico, nédulos centrolobulares em bases pulmona-
res e derrame pleural bilateral (Figura 2C). Ressonan-
cia de sela tarcica com altera¢des inespecificas, ndo
sendo possivel excluir a possibilidade de hipofisite lin-
focitica (Figura 2D).

Realizada a laparotomia exploradora, que eviden-
ciou “omental cake” e ascite hemorragica. Biépsia de
omento, mostrando tecido adiposo infiltrado difusa-
mente por células epitelioides com nucleos redondos,
caracterizados como histiécitos. A imuno-histoquimica
evidenciou CD68 e Fator Xllla positivos e CD1A e
S100 negativos. Indicando, juntamente com os acha-
dos clinicos e radiolégicos, o diagndstico de Doenca
de Erdheim-Chester.

DISCUSSAO

Doenca de Erdheim-Chester é uma condigéo rara,
cerca de 500 casos foram relatados na literatura glo-
bal, e a maior parte deles, nos ultimos 10 anos3. DEC
€ heterogénea na forma de apresentagéo, pode variar
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de uma doenca focal indolente para uma faléncia de
6rgéos com risco de vida. Essas caracteristicas tor-
nam seu diagnéstico um desafio na préatica clinica. A
paciente do caso relatado ndo se encontra no grupo
epidemiolégico tipico da doencga. A maioria dos pacien-
tes diagnosticados possui idade entre 40 e 70 anos
(variando de 4 a 87 anos), média de 53 anos, e predo-
minam os individuos do sexo masculino?.

A patogénese era controversa, porém estudos re-
centes definiram a DEC como um disturbio clonal mar-
cado pela frequente hiperativacdo da enzima protei-
noquinase ativada por mitbgenos, sinalizada por meio
inflamatorio. A histiocitose nédo-Langerhans é tipica-
mente diferenciada da histiocitose Langerhans, por
caracteristicas imuno-histoquimicas dos histiocitos,
que na DEC apresentam CD68 e Fator Xllla positivos
e CD1a e S100 negativos, sendo a mutagdo V60OE no
gene BRAF especifica da doenga“.

As manifestagdes clinicas sdo variaveis e depen-
deréo dos 6rgaos acometidos. Estes geralmente sado
0ssos longos, sistema nervoso central, pulmdes, hipo-
fise, sistema cardiovascular, retroperiténio e pele. No
caso relatado podemos notar o acometimento de os-
sos longos, hipéfise, retroperitonio, pele e pulmbes. O
acometimento de ossos longos € o mais comum e esta
virtualmente presente em todos 0s pacientes diagnos-
ticados, entretanto ndo possui repercussoées clinicas
em 50% dos casos. Os achados tipicos radiologicos
s80 a osteoesclerose simétrica de diafises de ossos
longos e absorcédo nas extermidades de ossos longos
na cintilografia. Os pacientes sintomaticos queixam-se
principalmente de dor nos membros inferiores e joe-
Ilhos e, na maioria, sintomas 6sseos sao as primeiras
manifestacdées da doenga, como é descrito no caso?.

Em retroperitbnio, a doenca acomete estruturas
como glandulas suprarrenais, rins, artérias renais, ure-
teres e espacos anatdémicos adjacentes e bordas de
peritbnio. Esses achados ocorrem em mais de 68%
dos pacientes, sendo a maioria deles assintomaticos.
Quando surgem sintomas, s&o renais obstrutivos,
como: hidronefrose, insuficiéncia renal e hipertensao
renovascular. Apenas 30% dos pacientes com acome-
timento de periténio apresentam massas palpaveis, in-
cluindo apalpacao do rim no exame fisico. A infiltracdo
perirrenal aparece como uma borda renal irregular na
TC, gerando uma imagem de “rim cabeludo™. Além do
acometimento usual de retroperitdnio, a paciente do
relato apresenta também acometimento de mesenté-
rio, que é raro®.

Diabetes insipidus, causado pela infiltracao da hi-
péfise, € a manifestagcdo enddcrina mais frequente da
DEC (25%). Casos raros (3%) de infiltragdo hipofise,
levando a pan-hipopituitarismo, como o descrito no
caso anteriormente relatado. Ainda apresentou aco-
metimento de pele ndo usual, papulonodular dissemi-
nado, o tipicamente descrito € a presenca de xatomas
e xantelasmas®. Sintomas constitucionais estdo pre-
sentes na maioria dos casos de DEC, entre eles estéao
febre, fraqueza, perda de peso e sudorese noturna;
fadiga associada a anemia microcitica também pode
estar presentes.

O comprometimento pulmonar é majoritariamente
assintoméatico, porém é observado envolvimento de
parénquima e pleura em 40 a 50% dos casos. Quando
sintoméatico, o paciente pode apresentar-se com tosse
seca ou dispneia aos moderados esforgos. Os acha-
dos em TC de torax sado inespecificos, com o suave es-
pessamento da pleura e fissuras, geralmente bilateral,
derrame pleural simétrico, pequenos nodulos centrolo-
bulares, lesbes cisticas e opacidades em vidro fosco’.

O diagnéstico da doenga de Erdheim-Chester ba-
seia-se em dois pilares: radiolégico e imuno-histopa-
tolégico. O primeiro pode ser obtido por radiografia de
0ssos longos, com o achado de osteoesclerose diame-
tafisaria bilateral simétrica; ou por cintilografia éssea
com tecnécio 99, com captagdo anormalmente intensa
das extremidades distais dos ossos longos. Histologi-
camente ha presenca na microscopia Optica de histio-
citos Nao-Langerhans com citoplasma e o sinofilico ou
espumoso, granulomas polimérficos, fibrose, presenca
de xantogranulomatose e agregados linfociticos3. Na
imunomarcacao CD68 e fator Xllla positivos, CD1a e
S-100 negativos. A bidpsia € obrigatéria para confirmar
o diagnéstico e pesquisar a mutagdo V600E no gene
BRAF, para orientar o tratamento®.

Quanto ao tratamento, ndo existem ensaios rando-
mizados para DEC, as indicacdes para tratamento fo-
ram feitas, em sua maioria, por estudos prospectivos.
A primeira linha de tratamento é o uso de interferon
alfa, cuja evidéncia foi obtida em estudos mais am-
plos, com metodologia mais adequada ou o0 uso com-
binado de glicocorticoide e anakinra. Como segunda
linha, existem infliximab, inatinib e cladribine. Para os
pacientes com a mutacao V600E no gene BRAF, o uso
de vemurafenib é comprovadamente eficaz. Existem
estudos em estagios pré-clinicos sobre a utilizacao de
tocilizumab e a associacéo sirolimus e prednisona®.
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IMAGENS

N D
Figura 2 - A: TC de abdome: infiltragcao retrope-
ritoneal, perirrenal e aumento do volume do péan-
creas difuso. B: radiografia de joelho: &reas de os-
teoesclerose cortical. C: TC de térax: opacidades
em vidro fosco em lobos superiores, atenuagédo em
mosaico, nédulos centrolobulares em bases pulmo-
nares. D: RNM de sela tarcica: diminuigdo do realce
da hipofise.
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