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Caso clinico

- Identificacao
= M. A. S. A.B.
= Sexo masculino
= 15 anos de idade
= Caucaslano

- Antecedentes familiares:
= Filho tnico, pais saudaveis nao consanguineos
= Sem doencas conhecidas de caracter heredo-familiar



Caso clinico

- Antecedentes pessoais:

= InfeccOes respiratorias altas de repeticao e sibilancia
recorrente até aos 5 anos

= 2010 (13 anos) - S. de Gilbert
- Consulta de Gastroenterologia Pediatrica

5 2010 — 2014 (13-18 anos) multiplos internamentos
por gastroenterite aguda com desidratacao



Caso clinico

- Historia da doenca actual:
= 2011 (15 anos)

Diminuicao da acuidade visual unilateral
direita de inicio subito

Campimetria: défice visual nos quadrantes
nasais e temporal superior

TC e RMN — CE: Normais
Diagnostico: Neurite Optica
Seguimento em consulta de Oftalmologia




Caso clinico
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Caso clinico
» Fevereiro de 2013 (16 anos):

Perda de visao no olho direito
(quadrante nao afectado anteriormente)

Observacao oftalmolbgica sugestiva de
patologia do nervo 6ptico

Restante exame neurologico

sem alteracoes

Internamento para investigaciao do

20 episodio de neurite Optica



Caso clinico

Doenca
desmielinizante
do SNC?

. Doenga auto-
Hipoteses de imune?

diagnostico:

Patologia
infecciosa?

Neurite
optica
recidivante

Doenca
inflamatoria
cronica
(Sarcoidose)?

Nevrite
hereditaria
de Leber?



Caso clinico

- Investigacao realizada em internamento:

« Aspectos sugestivos de disfuncao da via 6ptica
Potenciais

evocados visuais )

N
 Assimetria do nervo Optico - sugerindo nevrite 6ptica nao recente

« Sem outras alteracoes — sem evidéncia de lesoes desmielinizantes
J
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Caso clinico

Investigacao realizada em internamento:

. .. . . )
« Serologias virais e bacterianas negativas
« (VIH 1 e 2, EBV, Toxoplasma gondii, Borrelia burgdorferi, Virus Herpes 6)
PV QNG Prova tuberculinica anérgica
CLONSEE o VDRL negativo
infecciosa J
« Puncao Lombar: Citoquimico normal )
 Pesquisa de bandas oligoclonais no LCR negativa
oS0 + [gG no LCR normal
doenca . : :
desmilelinizante Ac anti-NMO negativos )
\

« ANA, dsDNA, cANCA, pANCA negativos
« Complemento normal

Estudo de
doenca auto- [ VS normal

imune -/




Caso clinico

Investigacao realizada em internamento:

\
» Pesquisa de mutacoes do mtDNA para nevrite hereditaria de Leber: Negativa
Estudo de doenca
do nervo 6ptico
: Y,
\
« ECA — 148 U/L (aumentado) (VR: <68 U/L)
» Relacao CD4+/CD8+ 0,97 (<1)
« Calcio total e ionizado normais
Estudo de « Lisozima normal
neurossarcoidose
J
\

» Hipotiroidismo sub-clinico, com anticorpos anti-tiroideus negativos
« Ecografia cervical: tiroideia aumentada de volume e estrutura heterogénea
» Ecografia abdominal: hepatomegalia homogénea ligeira
o * Funcao renal e hepatica normais
sistémico « Cardiologia: Bradicardia sinusal, sem cardiopatia estrutural )




Caso clinico

Diagnostico na alta

 Neurite 6ptica em provavel relacao
com sarcoidose

Terapeutica em internamento

» Pulso de metilprednisolona (1g/dia)



Caso clinico

- Seguimento em consulta:
= Oftalmologia
= Neuropediatria

= Reumatologia pediatrica
= Endocrinologia pediatrica
» Cardiologia Pediatrica

- Terapéutica apos a alta:
= Prednisolona - 60 mg/dia
= Omeprazol — 20 mg/dia
= Levotiroxina — 0,05 mg/dia



Caso clinico

- Evolucao apo0s a alta:

= Junho 2013 (17 anos)
- Sem outros sintomas
- Normalizacao do ECA

- Razao CD4/CD8 0,81 | i
+ VS normal Campimetria em Junho de 2013

» Desmame gradual e progressivo da prednisolona
* 60 mg/dia mp 10 mg/dia

= Revendo os antecedentes familiares:
- Tia materna e prima materna em 2° graumsp Sarcoidose



Caso clinico

o Setembro de 2013 (17 anos)
- Hematuria microscépica e proteinturia (196.00 mL/24h)
- Célcio urinério - 31,8 mg/dL (1)
» Calcio sérico normal

. Aur/ndento dos reagentes de fase aguda: VS 41mm/12h e PCR 8,75
mg/dL

* Bidpsia renal

l

+ Sem alteracoes

» Novembro de 2013

+ Sem melhoria clinica: inicia metotrexato e suspende posteriormente
prednisolona



Caso clinico

» Janeliro 2014 (17 anos)
- ECA, VS e PCR normais
- Sem proteintria ou hematuria
- Evolucao favoravel do défice visual

Campimetria em Janeiro de 2014



Caso clinico

» Maio de 2014 (18 anos)

 Astenia  Leucocitos 14,700/ul,
 Febre nos 2 primeiros dias de « PCR 5mg/dl
doenca . VS 26 mm/12h
 Tosse produtiva « ECA 228 U/L
« Artralgias « Lisozima - 5,71 mg/dL

« Cefaleias
 Perda ponderal

« Internamento

 Reactivacao da doenca vs intercorréncia infecciosa
= Suspensao provisoria do metotrexato



Caso clinico

- Para estudo de envolvimento sistémico da provavel
sarcoidose:

Neurologico

« Puncao lombar — citoquimico normal

» Pesquisa de Bandas oligoclonais negativa

« IgGno LCR 4,97 mg/dL (ligeiramente aumentada)
« Albumina no LCR 31,2 mg/dL (aumentada)

- Indice de Tibbling 0,5 — disfuncio ligeira da BHE

« ECA no LCR negativa



Caso clinico

Respiratorio

«Difusao de CO: Hiperinsuflacao pulmonar com aumento das resisténcias aéreas e

diminuicao da difusao de CO
TC toracica

incipientes bronquiolectasias e atelectasia
subsegmentar da lingula

imagens de condensacao em vidro despolido (LIE)
micronddulo pleural inespecifico com s5mm (LSD)
minima acentuacao do intersticio periférico




Caso clinico

Respiratorio

«Broncofibroscopia sem alteracoes
*Razao CD4/CD8 no LBA — 0,16

«Biopsia bronquica e pulmonar: infiltrado inflamatoério ligeiro
a moderado de predominio linfocitario, sem granulomas

Biopsia Bronquica e pulmonar (coloracao HE ampliacao 10x)
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- Evolucao apo0s a alta:

= Agosto de 2014
- Assintomatico
- ECA 87 U/L
- Hemograma, VS e PCR normais
- Funcao hepatica e renal normais
* Urina II normal
- Défice visual estavel

¢
o
o, s

e, S °

Campimetria em Junho de 2014

= Mantém seguimento e vigilancia em consulta



Discussao do caso clinico

- Diagnostico diferencial da neurite Optica
recidivante
» Doenca desmielinizante do SNC
» Esclerose Multipla, Neuromielite 6ptica
s Doenca auto-imune

- LES, S. Sjogren, Doenca de Bechet, Granulomatose de
Wegener

= Neuropatia hereditaria de Leber (LHON)

- Doenca mitocondrial
* 90% dos casos com mutacoes no mtDNA

= Sarcoidose



Discussao do caso clinico

- Hipotese diagnostica final
= Sarcoidose provavel
- Envolvimento multissistémico

- Sistémico — astenia, perda ponderal

* SNC — neurite Optica

- Renal — hemattria e proteinuria, hipercalcitria

(apesar de autolimitadas e biépsia renal inconclusiva)

- Pulmonar — alteracoes imagiologicas sugestivas

(mas insucesso na confirmacio diagnoéstica histolégica)



Revisao teorica
» Sarcoidose em idade pediatrica
» Forma familiar associada a mutacao do gene NOD2

» Granulomatose sistémica com paniculite e uveite de
inicio infantil

» Sarcoidose do Adulto de inicio em idade pediatrica




Revisao teorica

« Definicao de sarcoidose

= Patologia inflamatoria de etiologia desconhecida
que se manifesta pela presenca de granulomas nao
caseosos em multiplos 6rgaos e sistemas

- Etiologia
= Permanece desconhecida

- Epidemiologia
» Incidéncia de cerca de 1.02/100.000/ano em
adolescentes entre os 14-15 anos (Dinamarca)



Revisao teorica

- Manifestacoes clinicas

s SNC
» Pulmonares - Neuropatia periférica
. Adenopatias hilares - Neurite de pares cranianos
- Infiltrados pulmonares ' }II).ISf‘%.n‘;aQ Hipotalamica —
+ Diminuicao da difusao de CO 1potisaria
= Dermatologicas ) Metgbollcla§ .
- Eritema nodoso * Hipercalcémia e/ou
: hipercalciuria
- Lupus pernio
L. = Cardiacas
’ Oftalrpologlce.ls . - Bloqueios de conducio
- Uveite anterior e/ou posterior . Insuficiéncia cardiaca

a

° Hepaticas Musculo-esqueléticas
- Hepatomegalia - Artralgias
* Aumento das transaminases e - Mialgias
da fosfatase alcalina



Revisao Teorica

 Diagnostico = Marcadores laboratoriais
» Radiografia de térax - ECA
- Estadio I — adenopatias * Lisozima
hilares

* Estadio IT — adenopatiase ~ « Diagnostico histologico —
Elfllt?d?n e granulomas nao caseosos
stadio I1l —infltrados = Biopsia pulmonar

» Estadio IV - fibrose transbronquica, pele, figado,

o conjuntiva, glandulas
= Difusao de CO salivares

+ Diminuicao da difusao de CO

 Padrao restritivo (em 15-20%
dos doentes padrao
obstrutivo)

= Broncofibroscopia

+ Ratio CD4/CDS8 no LBA
superior a 2,5



evisao teorica

- Histologia

(a) 23

Lesoes de sarcoidose:
granulomas nao caseosos num ganglio linfatico e ampliacio de um granuloma



Revisao teorica

- Terapéeutica
= Doenca aguda

+ Apenas um 6rgao afectado
- Corticoides topicos ou sistémicos

- Multiplos 6rgaos afectados
» Corticoides sistémicos
= Doenca cronica
» Corticoides
- Metotrexato, azatioprina
- Terapéuticas alternativas: infliximab, ciclofosfamida



Revisao teorica

« Prognostico
» Remissao espontanea versus evolucao para cronicidade

- Remissao espontanea nos primeiros 2-5 anos de doenca

+ Factores de mau prognostico — evolucao para cronicidade
s Fibrose pulmonar
= Manifestacoes neurologicas (excepto parésia do VII par isolada)
= Lupus pernio
= Hipercalcitria com litiase renal
» ManifestacOes cardiacas
s Lesoes 0sseas
= Necessidade de corticoterapia prolongada
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