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Os autores relatam um caso de Doenga Mista do Tecido Conjuntivo (DMTC) em uma crianga, 13 anos, sexo
masculino, com altos titulos de anticorpos anti-U1 ribonucleoproteina associados a manifestagdes clinicas comuns
a esclerose sistémica e lipus eritematoso sistémico. Apesar do uso de corticoterapia venosa, antibiéticos de amplo
espectro, vasodilatadores e anti-hipertensivos, o paciente evoluiu com piora progressiva e ébito. A doenga mista do
tecido conjuntivo é rara na infancia e, principalmente, no sexo masculino. Os pediatras devem suspeitar de DMTC
em criangas com doenga multissistémica sem causa aparente, visto que o diagndstico precoce e o tratamento
sao fundamentais na redugdo da morbimortalidade da doenga.

Abstract

The authors report a case of Mixed Connective Tissue Disease (MCTD) in a child, 13 years old, male, with high
titers of anti-U1 ribonucleoprotein associated with clinical manifestations common to systemic sclerosis and
systemic lupus erythematosus. Although the use of intravenous corticosteroids, broad-spectrum antibiotics,
antihypertensives and vasodilators, the patient developed progressive worsening and death. Mixed connective
tissue disease is rare in childhood and especially in males. Pediatricians should suspect MCTD in children with
multisystem disease with no apparent cause, since early diagnosis and treatment are keys in reducing the morbidity
and mortality of the disease.
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INTRODUGAO

A Doenca Mista do Tecido Conjuntivo (DMTC) é
uma doenca autoimune sistémica com altos titulos de
anticorpos anti-U1 ribonucleoproteina (RNP)*3 associados a
manifestacBes clinicas comuns a mais de uma colagenose,
incluindo lipus eritematoso sistémico (LES), polimiosite
(PM), esclerose sistémica (ES) e dermatomiosite (DM)*’.
A coexisténcia dessas afeccdes em um mesmo individuo é
raramente relatada, principalmente em criancas. Na maioria
dos casos de DMTC, encontramos o LES fazendo parte de seu
espectro®.

O objetivo deste artigo é relatar o caso de uma criancga,
sexo masculino, com DMTC diagnosticada devido a sinais
e sintomas compativeis com esclerose sistémica e lUpus
eritematoso sistémico.

RELATO DE CASO

D.S.V., sexo masculino, 13 anos, com diagndstico prévio
de esclerose sistémica com aproximadamente 11,5 anos de
idade devido a presenca de esclerose cutanea na parte distal
dos membros superiores e inferiores, fendmeno de Raynaud,
Ulceras digitais, microstomia, artrite de joelhos, hipertensdo
arterial. Fez uso de corticoterapia oral e captopril durante um
ano em outro estado, com término em outubro de 2010, e em
seguida interrompido tratamento por melhora clinica.

Em julho de 2011, foi internado com quadro de
febre, pneumonia com derrame pleural, artrite de joelhos
e interfalangeanas proximais, vasculite cutanea (Figura 1) e
fenémeno de Raynaud importante (Figura 2). Nesse momento,
encontrava-se hd 6 meses sem uso de medica¢des ou
acompanhamento médico.

Figura 1. Vasculite cutdnea.

Evoluiu rapidamente para piora clinica, com poliserosite
(derrame pleural, pericardico e ascite), hipertensao arterial,
diarreia, convulsdo, lesdo renal aguda multifatorial ndo dialitica

Figura 2. Fendmeno de Raynaud.

com recuperagao total da fun¢do renal e ndo caracterizada
crise renal esclerodérmica, insuficiéncia cardiaca, doenga do
refluxo gastroesofagico.

Exames apontavam anticorpo antinuclear (FAN) 1:640 pa-
drdo nuclear pontilhado grosso, anti-Smith (anti-Sm) 1:400 (valor de
referéncia < 1:50), anti-RNP 1:409.600 (valor de referéncia < 1:50),
anticardiolipina IgM 16,1 MPL (indeterminado: 12,5-19)/IgG 14,6
GPL (negativo: < 15), anemia hemolitica, linfopenia, proteinuria ndo
nefrética 740 mg/24h, tomografia (TC) de térax de alta resolugdo
com fibrose pulmonar, TC de cranio com vasculite, espirometria
com padrao obstrutivo grave, ecocardiograma com processo agudo
pancardiaco - pericardite, endocardite e miocardite, sem descrigao
de hipertensdo pulmonar.

Fez uso de captopril, enalapril, losartan, cedilanide,
omeprazol, bromoprida, metilprednisolona (2mg/kg/dia) 17 dias,
oxacilina 9 dias, B 11 dias.

Paciente foi gradativamente piorando, mesmo em uso
das medicagGes acima. Ficou internado por 48 dias, sendo
36 em UTI pediatrica, necessitando de ventilagdo mecanica
por 14 dias, uso de drogas vasoativas, drenagem de térax e
politransfusdo de concentrado de hemacias.

Obito em 31 de agosto de 2011, apresentando como
causa mortis sepse.

DISCUSSAO

A DMTC apresenta etiologia desconhecida®, é rara entre
criangas®! e, segundo o banco de dados da reumatologia
pediatrica dos EUA, constitui 0,3%-0,6% dos pacientes
reumatoldgicos, dados estes ndo disponiveis no Brasil*>1°,

De acordo com a investigacdo diagndstica, o quadro
apresentado sugere DMTC, composta por altos titulos de anti-RNP
e sinais e sintomas de esclerose sistémica (esclerose cutanea distal
dos membros, fendmeno de Raynaud, Ulceras digitais, insuficiéncia
cardiaca, artrite, hipertensao, fibrose pulmonar??, FAN positivo,
DRGE) e LES (poliartrite, serosite, anemia hemolitica,
linfopenia, convulsao, proteinuria, FAN e anti-SM positivos).
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A definicdo de DMTC n3o é padronizada universalmente**?,
visto que existem varios critérios de classificagdo para a doenga
(Tabela 1). Apenas o critério de Sharp considera que o autoanticorpo
anti-SM deve ser obrigatoriamente negativo, o que invalidaria
nosso diagndstico final. Portanto, considerando a classificagdo
de Alarcon-Segovia e de Kasukawa, que sdo as mais utilizadas
em pediatria*>1%13, classificamos o paciente como portador
de DMTC.

Tabela 1. Critérios de classificagdo de doenga mista do tecido conjuntivo.

A DMTC é mais comum entre as mulheres do que nos
homens>®14, Aidade média de inicio da doenga costuma ser de
10,7 anos (variando de 6,5 a 14 anos)*. Nenhuma distribui¢do
étnica é conhecida®.

A apresentacgdo clinica da DMTC na infancia pode
variar de uma doenga aguda grave imitando uma sepse, a
uma doencga de inicio insidioso com acumulagdo gradual de
sinais e sintomas durante meses a anos. Deve-se suspeitar

Sharp Alarcon-Segovia

Kasukawa Kahn

Critérios Maiores 1. Critérios Soroldgicos

a) Miosite grave
b) Envolvimento pulmonar: DLCO
< 70% e/ou hipertensdo pulmonar
e/ou lesdo vascular proliferativa na
bidpsia
c) Fendmeno de Raynaud ou
hipomotilidade esofageana
d) Médos edemaciadas ou
esclerodactilia
e)Anti-ENA > 1:10000 com anti-RNP
+ e anti-SM -

a) Anti-RNP com titulos de
hemaglutinagdo > 1:1600

Critérios Menores 2. Critérios Clinicos

a) Alopecia
b) Leucopenia < 4000
c) Anemia a) Edema de maos
d) Pleurite b) Sinovite
e) Pericardite c) Miosite evidenciada
f) Artrite biologicamente ou histologicamente

g) Neuralgia do Trigémeo
h) Rash malar
i) Trombocitopenia
j) Miosite leve
k) Histdria de edema de maos

d) Fenémeno de Raynaud
e) Acroesclerose com ou sem
esclerose sistémica proximal

Diagndstico de certeza DMTC Diagndstico DMTC

4 critérios maiores, anti-SM
negativo, anti-RNP > 1: 4000

Diagnostico provavel DMTC

Critério soroldgico positivo e
pelo menos 3 critérios clinicos
preenchidos (se a, d e e estiverem

3 critérios maiores e anti-SM presentes, b ou ¢ sdo necessarios)

negativo, ou 2 critérios maiores
e um critério menor, anti-RNP
>1:1000

1. Sintomas Comuns 1. Critérios soroldgicos

a) Altos titulos de anti-RNP
correspondente a FAN salpicado
com titulos > 1:2000

a) Fendmeno de Raynaud
b) Edema de dedos

2. Anti-RNP
3. Sintomas

LES

2. Critérios Clinicos

a) Fendmeno de Raynaud
b) Sinovite
c) Miosite
d) Edema de dedos

a) Poliartrite
b) Adenomegalia
c) Rash malar
d) Pericardite ou pleurite
e) Leucopenia ou trombocitopenia

ES Diagndstico DMTC

a) Esclerodactilia
b) Fibrose pulmonar ou fungdo
pulmonar restritiva ou DLCO reduzido
c) Hipomotilidade ou dilatagdo
esofageana

PM

a) Fraqueza muscular
b) Enzimas musculares elevadas
c) Sinais miogénicos na EMG

Critério soroldgico e fendmeno de

Raynaud presentes, e pelo menos 2

de 3 dos sinais seguintes (sinovite,
miosite e edema de dedos)

Diagndstico DMTC

Presenca de pelo menos 1 dos 2 sin-
tomas comuns, anticorpo anti-RNP,
e presencga de pelo menos 1 sinal
das doengas do tecido conjuntivo
abaixo: LES, ES e PM

Adaptada da referéncia 5. DLCO: Capacidade de difusdo de mondxido de carbono; EMG: Eletromiografia.
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de DMTC em criangas com doenga multissistémica sem
causa aparente®.

N&o ha nenhum tratamento especifico paraa DMTC5,5%°
e a medicacdo destina-se aos sintomas especificos de
cada colagenose envolvida*. Muitos pacientes recebem
bloqueadores dos canais de calcio para fenédmeno de
Raynaud. A maioria das criangas responde com baixas
doses de esteroides, anti-inflamatdrios ndo esteroidais e
hidroxicloroquina®*>®1>, Uma combinagdo destes e de vdérios
outros imunossupressores é usada quando hd envolvimento
de diferentes drgdos, incluindo o metotrexato, micofenolato
mofetil, azatioprina, ciclofosfamida, ciclosporina e agentes
biolégicos*®.

CONCLUSAO

DMTC é uma doenga rara na infancia e, principalmente,
no sexo masculino. O caso descrito compreende um quadro
grave de associagdo de sinais e sintomas de duas colagenoses,
a saber: lUpus eritematoso sistémico e esclerose sistémica.
Como havia titulo alto de anti-RNP, o diagndstico foi dado como
DMTC. Apesar do uso de corticoterapia venosa, antibioticos
de amplo espectro, vasodilatadores e anti-hipertensivos,
o paciente evoluiu com piora progressiva e 6bito. Os
pediatras devem suspeitar de DMTC em crian¢as com doenca
multissistémica sem causa aparente, visto que o diagndstico
precoce e o tratamento sdo fundamentais na reducdo da
morbimortalidade da doencga.
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