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INTRODUÇÃO
Doença de Erdheim-Chester (DEC) é uma for-

ma rara de histiocitose não-Langerhans, descrita por 
Jakob Erdheim e William Chester, em 1930, e inicial-
mente denominada granulomatose lipoide¹. Desde 
então, somente cerca de 500 foram relatados mun-
dialmente². A entidade se caracteriza pela infiltração 
xantomatosa ou xantogranulomatosa dos tecidos por 
histiócitos ou macrófagos espumosos carregadores de 
lipídios³. 

A DEC é uma doença multissitêmica e suas ma-
nifestações clínicas estão ligadas aos órgãos acome-
tidos: tipicamente ossos longos, retroperitônio com 
envolvimento perirrenal, coração, pulmões, sistema 
nervoso central, pele, hipófise e órbitas. 

CASO CLÍNICO
Paciente RRG, feminina, 35 anos, portadora de 

transtorno bipolar do humor com sintomas psicóticos, 
admitida no departamento de clínica médica do HSI, 
em 20/11/15, com poliartrite simétrica iniciada há cerca 
de um ano. Relatou aumento do volume abdominal, as-
sociado à febre baixa intermitente, lesões de pele es-
cabiose-like (Figura 1), dentes e cabelos quebradiços 
e amenorreia no mesmo período. Quatro dias antes 
da admissão em nosso serviço, procurou atendimento 
em unidade de emergência com aumento importante 
do volume abdominal, dor em flancos, massa palpável 
em flanco direito e febre. No interrogatório sistemático 
apresentava polidipsia e poliúria.

Ao exame físico, encontrava-se em regular estado 
geral, emagrecida e com mucosas hipocrômicas. Tem-
peratura corporal: 37,2°C. A pele estava ressecada, 
com pápulas e máculas hipercrômicas; tinha edema 
de MMII discreto; sinais de flogose em articulações de 
joelhos; crépitos em base de hemitórax esquerdo; e 

abdome bastante aumentado de tamanho, com mas-
sa palpável em flanco direito de, aproximadamente, 10 
cm em seu maior diâmetro, com contornos irregulares 
e sem delimitação precisa.

Exames laboratoriais mostraram anemia hipocrô-
mica normocítica, com ferro sérico baixo, níveis plas-
máticos de albumina reduzidos e densidade urinária 
baixa. Evidenciado também hipogonadismo hipogona-
dotrófico com prolactina elevada e T4L baixo com TSH 
normal.

Tomografia de abdome mostrou infiltração retrope-
ritoneal, perirrenal e aumento do volume do pâncreas 
difuso (Figura 2A). Radiografia de ossos longos com 
áreas de osteoesclerose cortical próximas às articula-
ções (Figura 2B). Tomografia de tórax com opacidades 
em vidro fosco em lobos superiores, atenuação em 
mosaico, nódulos centrolobulares em bases pulmona-
res e derrame pleural bilateral (Figura 2C). Ressonân-
cia de sela túrcica com alterações inespecíficas, não 
sendo possível excluir a possibilidade de hipofisite lin-
focítica (Figura 2D).

Realizada a laparotomia exploradora, que eviden-
ciou “omental cake” e ascite hemorrágica. Biópsia de 
omento, mostrando tecido adiposo infiltrado difusa-
mente por células epitelioides com núcleos redondos, 
caracterizados como histiócitos. A imuno-histoquímica 
evidenciou CD68 e Fator XIIIa positivos e CD1A e 
S100 negativos. Indicando, juntamente com os acha-
dos clínicos e radiológicos, o diagnóstico de Doença 
de Erdheim-Chester.

DISCUSSÃO
Doença de Erdheim-Chester é uma condição rara, 

cerca de 500 casos foram relatados na literatura glo-
bal, e a maior parte deles, nos últimos 10 anos³. DEC 
é heterogênea na forma de apresentação, pode variar 
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de uma doença focal indolente para uma falência de 
órgãos com risco de vida. Essas características tor-
nam seu diagnóstico um desafio na prática clínica. A 
paciente do caso relatado não se encontra no grupo 
epidemiológico típico da doença. 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 indivíduos do sexo masculino².

A patogênese era controversa, porém estudos re-
centes definiram a DEC como um distúrbio clonal mar-
cado pela frequente hiperativação da enzima proteí-
noquinase ativada por mitógenos, sinalizada por meio 
inflamatório. A histiocitose não-Langerhans é tipica-
mente diferenciada da histiocitose Langerhans, por 
características imuno-histoquímicas dos histiócitos, 
que na DEC apresentam CD68 e Fator XIIIa positivos 
e CD1a e S100 negativos, sendo a mutação V600E no 
gene BRAF específica da doença⁴.

As manifestações clínicas são variáveis e depen-
derão dos órgãos acometidos. Estes geralmente são 
ossos longos, sistema nervoso central, pulmões, hipó-
fise, sistema cardiovascular, retroperitônio e pele. No 
caso relatado podemos notar o acometimento de os-
sos longos, hipófise, retroperitônio, pele e pulmões. O 
acometimento de ossos longos é o mais comum e está 
virtualmente presente em todos os pacientes diagnos-
ticados, entretanto não possui repercussões clínicas 
em 50% dos casos. Os achados típicos radiológicos 
são a osteoesclerose simétrica de diáfises de ossos 
longos e absorção nas extermidades de ossos longos 
na cintilografia. Os pacientes sintomáticos queixam-se 
principalmente de dor nos membros inferiores e joe-
lhos e, na maioria, sintomas ósseos são as primeiras 
manifestações da doença, como é descrito no caso².

Em retroperitônio, a doença acomete estruturas 
como glândulas suprarrenais, rins, artérias renais, ure-
teres e espaços anatômicos adjacentes e bordas de 
peritônio. Esses achados ocorrem em mais de 68% 
dos pacientes, sendo a maioria deles assintomáticos. 
Quando surgem sintomas, são renais obstrutivos, 
como: hidronefrose, insuficiência renal e hipertensão 
renovascular. Apenas 30% dos pacientes com acome-
timento de peritônio apresentam massas palpáveis, in-
cluindo apalpação do rim no exame físico. A infiltração 
perirrenal aparece como uma borda renal irregular na 
TC, gerando uma imagem de “rim cabeludo”¹. Além do 
acometimento usual de retroperitônio, a paciente do 
relato apresenta também acometimento de mesenté-
rio, que é raro⁵.

Diabetes insipidus, causado pela infiltração da hi-
pófise, é a manifestação endócrina mais frequente da 
DEC (25%). Casos raros (3%) de infiltração hipófise, 
levando a pan-hipopituitarismo, como o descrito no 
caso anteriormente relatado. Ainda apresentou aco-
metimento de pele não usual, pápulonodular dissemi-
nado, o tipicamente descrito é a presença de xatomas 
e xantelasmas⁶. Sintomas constitucionais estão pre-
sentes na maioria dos casos de DEC, entre eles estão 
febre, fraqueza, perda de peso e sudorese noturna; 
fadiga associada à anemia microcítica também pode 
estar presente³.

O comprometimento pulmonar é majoritariamente 
assintomático, porém é observado envolvimento de 
parênquima e pleura em 40 a 50% dos casos. Quando 
sintomático, o paciente pode apresentar-se com tosse 
seca ou dispneia aos moderados esforços. Os acha-
dos em TC de tórax são inespecíficos, com o suave es-
pessamento da pleura e fissuras, geralmente bilateral, 
derrame pleural simétrico, pequenos nódulos centrolo-
bulares, lesões císticas e opacidades em vidro fosco⁷.

O diagnóstico da doença de Erdheim-Chester ba-
seia-se em dois pilares: radiológico e imuno-histopa-
tológico. O primeiro pode ser obtido por radiografia de 
ossos longos, com o achado de osteoesclerose diame-
tafisária bilateral simétrica; ou por cintilografia óssea 
com tecnécio 99, com captação anormalmente intensa 
das extremidades distais dos ossos longos. Histologi-
camente há presença na microscopia óptica de histió-
citos Não-Langerhans com citoplasma e o sinofílico ou 
espumoso, granulomas polimórficos, fibrose, presença 
de xantogranulomatose e agregados linfocíticos³. Na 
imunomarcação CD68 e fator XIIIa positivos, CD1a e 
S-100 negativos. A biópsia é obrigatória para confirmar 
o diagnóstico e pesquisar a mutação V600E no gene 
BRAF, para orientar o tratamento⁴.

Quanto ao tratamento, não existem ensaios rando-
mizados para DEC, as indicações para tratamento fo-
ram feitas, em sua maioria, por estudos prospectivos. 
A primeira linha de tratamento é o uso de interferon 
alfa, cuja evidência foi obtida em estudos mais am-
plos, com metodologia mais adequada ou o uso com-
binado de glicocorticoide e anakinra. Como segunda 
linha, existem infliximab, inatinib e cladribine. Para os 
pacientes com a mutação V600E no gene BRAF, o uso 
de vemurafenib é comprovadamente eficaz. Existem 
estudos em estágios pré-clínicos sobre a utilização de 
tocilizumab e a associação sirolimus e prednisona⁴.
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RELATO DE CASO
RSS, 22 anos, masculino, união estável, católico, 

procedente de Salvador, trabalha com tapeçaria de veí-
culos. Admitido com febre e astenia há 02 meses. 

Referia febre diária, sem padrão temporal, sudorese, 
astenia intensa e perda ponderal de 20 kg no período. 
No início apresentou diarreia autolimitada com fezes lí-
quidas, sem sangue, muco ou restos alimentares. Cur-
sou com piora dos sintomas, procurando atendimento 
médico em unidade de emergência. Realizou teste rápi-
do para HIV, que foi positivo, e hemograma que eviden-
ciou anemia, recebendo transfusão de hemácias. Foi 
transferido para unidade hospitalar para investigação 
do quadro, na qual chegou assintomático.

Negava comorbidades prévias, uso de drogas injetá-
veis e comportamento sexual de risco. Tinha tatuagem 
em tórax e criava pássaros há 3 anos. No exame físico 
admissional, encontrava-se em regular estado geral, 
descorado e emagrecido (IMC: 14kg/m2), febril (38ºC), 
porém sem sinais de resposta inflamatória sistêmica. 
Linfonodos palpáveis em cadeia cervical anterior direita 
indolores, móveis e fibroelásticos, menores que 0,5cm. 
Cavidade oral com lesões compatíveis com monilíase 
oral. Exame abdominal evidenciou espaço de Traube 
ocupado, com baço não palpável à manobra de Schus-
ter e fígado palpável a 3cm do rebordo costal direito, 
indolor, com borda regular e lisa. Demais sistemas sem 
alterações. 

Foi iniciada investigação para febre prolongada em 
paciente imunocomprometido. Exames complementares 
evidenciaram pancitopenia, com anemia microcítica nor-
mocrômica (Hb: 8,3); leucopenia com linfocitopenia (Leu-
cograma: 1500) e plaquetopenia (Plaquetas: 82.000). 
Elevação de transaminases, enzimas canaliculares e 
LDH (3370). Hipoalbuminemia (Alb: 2,5), hiponatremia 
(Na: 133), hipocalcemia (Ca iônico: 1,01), alargamento 
do tempo de protrombina (TP: 68%), hipertrigliceridemia 

(TG: 324) e ferritina de 114.757 (VR: 30-400ng/mL). He-
moculturas e urocultura negativas. Hormônios tireoidia-
nos normais. FAN, Anti-Ro, VDRL, sorologias de hepatite 
B e C não reagentes. Radiografia de tórax sem altera-
ções. Ultrassonografia de abdome total mostrou esple-
nomegalia. Sorologia para HIV 1 e 2 reagente e linfócitos 
TCD4+ de 4 células/mm³. Esfregaço de sangue periférico 
normal. Foi realizado o mielograma, que evidenciou se-
tores granulocítico hipercelular, maturação conservada; 
eritrocítico hipercelular, maturação normoblástica; me-
gacariocítico normocelular, plaquetogênico e linfomono-
plasmocitário sem alterações morfológicas, observando-
-se a presença de frequentes estruturas semelhantes a 
histoplasma (Figura 1).

Firmado o diagnóstico de Histoplasmose dissemi-
nada (HD), corroborado por sorologia para Histoplas-
ma reagente e síndrome da imunodeficiência adquirida 
(SIDA). Iniciada terapia antirretroviral (TARV) com Lami-
vudina, Tenofovir e Efavirenz e terapia antifúngica, com-
posta por terapia inicial com Anfotericina B desoxicolato, 
na dose de 1mg/kg/dia por via intravenosa, por 14 dias, 
e posterior terapia de manutenção com Itraconazol, na 
dose de 400mg/dia, por via oral. Também foi introduzida 
profilaxia para outras doenças oportunistas, associadas 
à SIDA. Durante todo o período do tratamento, o pa-
ciente evoluiu sem intercorrências, com normalização 
de transaminases e enzimas canaliculares, além da re-
solução da hiperferritinemia. Recebeu alta após 32 dias 
de internamento, em uso de Itraconazol, com orienta-
ção de manter acompanhamento ambulatorial.

DISCUSSÃO
Histoplasmose é uma micose endêmica no Brasil, 

causada por Histoplasma capsulatum. Seu espectro 
clínico varia desde doença assintomática a doença 
disseminada com risco de vida. Classifica-se em três 
categoriais: pulmonar, sistêmica e disseminada.1 A HD 
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Figura 1 - Alteração de pele em face cicatricial

Figura 2 - A: TC de abdome: infiltração retrope-
ritoneal, perirrenal e aumento do volume do pân-
creas difuso. B: radiografia de joelho: áreas de os-
teoesclerose cortical. C: TC de tórax: opacidades 
em vidro fosco em lobos superiores, atenuação em 
mosaico, nódulos centrolobulares em bases pulmo-
nares. D: RNM de sela túrcica: diminuição do realce 
da hipofise.




