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Elementos básicos de diagnóstico e de terapêutica das:

Vasculites imunológicas – diagnóstico e diagnóstico diferencial

INTRODUÇÃO

As vasculites sistêmicas compõem um intrigante e
heterogêneo grupo de entidades clínicas. Caracterizam-
se histologicamente pela presença de infiltrado inflamató-
rio da parede vascular. O resultado pode ser isquemia
tecidual e eventual dano à integridade do vaso(1,2). A des-
crição clássica de Kussmaul e Mayer para a poliarterite
nodosa (PAN) data de 1866(3) e muitas outras vasculites
foram descritas a posteriori. As síndromes vasculíticas
compreendem um dos mais interessantes capítulos da
prática reumatológica. De apresentação multifacetada re-
presentam um desafio diagnóstico permanente para o
reumatologista. Neste capítulo abordaremos de forma
objetiva aspectos diagnósticos, diagnóstico diferencial e
novas abordagens terapêuticas nas vasculites sistêmicas.

As vasculites podem ser mais freqüentes na prática
clínica do que se pensava há alguns anos. Em termos
gerais, a incidência anual é de cerca de 40 pacientes/
1.000.000. No caso da vasculite reumatóide e da granu-
lamotose de Wegener as incidências anuais são 12,5 e
8,5/1.000.000, respectivamente(4). A arterite de células
gigantes, afecção de grandes vasos clássica da terceira
idade, é considerada a mais comum das vasculites(5).

A patogênese das vasculites envolve reações de hi-
persensibilidade de I a IV. O dano vascular pode decor-
rer de três mecanismos: a) efeito direto de anticorpos
patogênicos (anticorpo antimembrana basal é exemplo);
b) dano vascular por complexos imunes ou infiltração
celular; c) dano endotelial direto, como ocorre na aortite
sifilítica ou nas ricketsioses(6).

O primeiro aspecto controverso nas vasculites con-
cerne à sua classificação. Não há consenso. A proposta
do Colégio Americano de Reumatologia, de 1990(7), con-
templa critérios de classificação para não mais do que
sete doenças: PAN, síndrome de Churg-Strauss, granu-
lomatose de Wegener, vasculites de hipersensibilidade,
púrpura de Henoch-Schönlein, arterite craniana e arteri-
te de Takayasu. Os critérios de classificação para estas
entidades exibiram sensibilidade e especificidade muito
variadas e não foram avaliados no contexto da popula-

ção geral. A proposta de Chapel-Hill, de 1994, prioriza
achados clínicos e tamanho de vaso na distinção das
vasculites. Neste consenso se referendou a importância
do anticorpo anticitoplasma de neutrófilo (ANCA) na dife-
renciação das vasculites de pequeno vaso e se propôs a
distinção entre poliarterite microscópica e PAN em bases
clínico-arteriográfica(8). A proposta de Watts, de 1997(9),
mais recente, fundamenta-se no tamanho de vaso e adi-
cionalmente divide as vasculites em primárias e secun-
dárias. Esta classificação pode ser vista na Tabela 1.

Formas alternativas (e não necessariamente exclu-
dentes em relação às anteriores) de se classificar as
vasculites podem também ser consideradas. Por exem-
plo, a presença ou ausência de ANCA pode diferenciar
três grupos de entidades vasculíticas. As vasculites que
cursam com ANCA padrão citoplasmático (C-ANCA)
compreendem um número muito restrito de doenças (gra-
nulomatose de Wegener e, de forma eventual, poliarterite
microscópica e glomerulonefrites auto-imunes). O padrão
perinuclear de ANCA (P-ANCA), por sua vez, pode ser
detectado em um número mais abrangente de situações
clínicas, como PAN, angeíte de Churg-Strauss e lúpus
eritematoso sistêmico (LES). O terceiro grupo, por ex-
clusão, engloba as vasculites ANCA negativas(10).

Por fim, as vasculites podem ser classificadas em
bases histológicas, independentemente do tamanho do
vaso. Neste prisma, vasculites granulomatosas como
arterite de células gigantes e granulomatose de Wegener
podem ser consideradas em um mesmo grupo. As vas-
culites leucitoclásticas, de outra forma, englobam todas
as angeítes de hipersensibilidade, enquanto as vasculi-
tes linfocíticas incluem notoriamente a PAN(11).
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DIAGNÓSTICO

O diagnóstico etiológico de uma vasculite obedece
aforismas seqüenciais que incluem exame clínico,
propedêutica de imagem, testes sorológicos e, quando
necessário, histologia. Na prática clínica nem sempre é
possível classificar ou definir etiologicamente uma vas-
culite sistêmica. Estima-se que em 20% a 30% dos ca-
sos de vasculites sistêmicas não se estabeleça diagnós-
tico etiológico. Em boa parte desses casos, entretanto, o
diagnóstico sindrômico é suficiente para a elaboração
de um plano terapêutico efetivo(12).

A apresentação clínica das vasculites é polimórfica.
Certamente as vasculites devem ser consideradas na
investigação de febre de origem indeterminada. Fadiga,
artromialgias, dor abdominal e hipertensão arterial são
achados inespecíficos que podem sugerir a presença
desta entidade. A presença de púrpura palpável, mono-
neuropatia múltipla, disfunção renal e alterações pulmo-
nares, por sua vez, indicam mais definidamente uma
vasculite sistêmica(13).

Do ponto de vista prático, sintomas como claudicação
de membros, assimetria de pressão arterial ou de pul-
sos periféricos e presença de sopros são compatíveis
com acometimento de grandes vasos. A presença de
mononeurite múltipla, livedo reticular, nódulos subcutâ-
neos e ulcerações cutâneas sugere a presença de vas-
culite de médios vasos. Diferentemente, púrpura, urticá-
ria, episclerite, hemorragias periungueais, eritema palmo-
plantar e glomerulite caracterizam as vasculites de pe-

quenos vasos. Embora estes achados possam ser utili-
zados para nortear o diagnóstico etiológico, eles não são
absolutos e podem estar imbricados(14).

Em termos de propedêutica paralela, alguns exames
laboratoriais são de comprovada utilidade e outros não tan-
to. Testes inespecíficos como eritrossedimentação e proteí-
nas de fase aguda apenas atestam a presença de um qua-
dro inflamatório. Devem ser mais valorizados no acompa-
nhamento terapêutico do que propriamente no diagnóstico.
Alguns dados de hemograma podem ser de interesse.
Embora eosinofilia seja comum nas vasculites como um
todo, hipereosinofilia associada a aumento de IgE são bas-
tante característicos de angeíte de Churg-Strauss(14,15).
Trombocitopenia e hemólise, por sua vez, podem ser vis-
tos no LES(16) ou em pseudovasculites, como a síndrome
antifosfolipídica (SAF)(17). Leucocitose e neutrofilia inten-
sas caracterizam as síndromes de Still(18) e Sweet(19).

Outros testes sorológicos, entretanto, são providos de
mais especificidade. A presença de fatores antinuclea-
res direciona o diagnóstico para uma vasculite associa-
da à doença do tecido conjuntivo. Níveis baixos de com-
plemento podem ser vistos no LES ou na crioglobuli-
nemia. Um teste positivo para ANCA, como anteriormente
abordado, é de grande utilidade na caracterização da
granulomatose de Wegener ou afecções correlatas(20).

Algumas sorologias virais são de interesse na inves-
tigação de uma vasculite sistêmica. A associação do ví-
rus B da hepatite com a PAN é bastante conhecida. Em
vasculites sistêmicas de etiologia indefinida, em particu-
lar as de médio e pequeno vaso, a pesquisa de anticor-

Tabela 1 - Classificação das vasculites sistêmicas (modificado de Watts RA, ref. 4)

 Vaso dominante Primária  Secundária

Artérias de grande calibre Arterite de células gigantes Aortite associada à artrite reumatóide
Arterite de Takayasu Infecção (sífilis, tuberculose)

Artérias de médio calibre PAN clássica PAN associada à hepatite B
Doença de Kawasaki

Artérias de médio calibre e vasos Granulomatose Wegener* Vasculites secundárias a doenças do
de tamanho pequeno Angeíte de Churg-Strauss* conjuntivo

Poliarterite microscópica* Vasculite por drogas
Infecções (HIV)

Vasculites de pequeno vaso Púrpura de Henoch-Schoenlein Drogas**
(leucocitoclásticas) Crioglobulinemia Vasculite associada a hepatite C

Angeíte leucocitoclástica cutânea Infecções

* Doenças associadas à presença de anticorpos anticitoplasma de neutrófilo (antiproteinase-3, antimieloperoxidase) e com alto risco de
nefropatia.

** Propiltiuracil, tapazol, penicilinas, sulfas, tiazídicos e outros.
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pos contra o vírus C da hepatite, vírus da imunodeficiência
adquirida, HTLV I/II, citomegalovírus, vírus varicela-zoster
e parvovírus B19 pode ser de valia. Ricketsioses e aortite
sifilítica constituem outros exemplos de doenças infecci-
osas associadas a vasculites. A relação entre infecção e
vasculites foi revisada recentemente(21).

Os exames de imagem vascular podem desempe-
nhar relevante papel na investigação de uma vasculite
sistêmica. A angiografia tradicional ou digital é o exame-
padrão. O exame é particularmente útil nas arterites de
grandes ou médios vasos. Pode evidenciar as clássicas
obstruções e dilatações pós-estenóticas de arco aórtico
na arterite de Takayasu ou os microaneurismas de arté-
rias renais indicativos de PAN. Nestas circunstâncias os
achados angiográficos são tão característicos que po-
dem tornar a biópsia desnecessária. Deve-se enfatizar
que angiografias devem ser evitadas em pacientes com
histórico de alergia a contraste iodado. Técnicas como
angiorressonância magnética, ecografias com Doppler
e tomografia com emissão de prótons são promissoras
na investigação de vasculites de grandes vasos, mas re-
querem validação em grandes casuísticas(22).

A análise histológica é considerada padrão-ouro no
diagnóstico de boa parte das vasculites, mas nem sem-
pre se faz necessária. A análise global dos achados clí-
nicos, sorológicos e de imagem podem caracterizar tão
fortemente determinado doença que a biópsia pode ser
facultativa. Em outras situações, entretanto, os achados
clínico-sorológicos são indefinidos e a biópsia será vali-
osa. A biópsia gastrocnêmio-sural é reconhecidamente
útil no diagnóstico da PAN. Em casos suspeitos de arte-
rite craniana, a biópsia de artéria temporal, segura e de
fácil execução, é de formidável eficácia diagnóstica. As
vasculites de pequenos vasos, como as de hipersensibi-
lidade, como regra requerem confirmação histológica. As
biópsias cutâneas excisionais geralmente fornecem da-
dos histológicos mais completos do que as biópsias su-
perficiais quando da suspeita de uma doença de peque-
no e médio vaso(23). O exame eletroneuromiográfico, ao
diferenciar miopatias de doença medular ou neuropática,
pode ser de utilidade na elucidação de uma vasculite(24).

A heterogeneidade das vasculites sistêmicas torna
os parâmetros de atividade e de dano vascular de difícil
uniformização. Os esforços para a padronização inter-
nacional de índices de atividade inflamatória e de dano
vascular permanecem ativos(4,25).

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

O diagnóstico diferencial das vasculites é extenso.

Sintomas constitucionais como febre, emagrecimento e
artromialgias englobam vasculites, mas também doen-
ças infecciosas e neoplásicas. Digno de nota, vasculites
sistêmicas de origem indefinida(26) e vasculites neuropá-
ticas(27) podem comportar-se como síndromes paraneo-
plásicas.

Sexo e idade são elementos cruciais no raciocínio de
diagnóstico diferencial das vasculites como grupo hete-
rogêneo de doenças; por exemplo, a síndrome mucocu-
tânea e vascular de Kawasaki é uma arterite PAN-símile
da infância. A arterite de Takayasu acomete primordial-
mente mulheres jovens, enquanto a arterite craniana é
característica da terceira idade.

Alguns conjuntos de sinais e sintomas são fortemen-
te indicativos de diagnósticos pontuais. Assim, asma ini-
ciada na idade adulta acompanhada de mononeurite
múltipla e ulcerações cutâneas sugere fortemente angeíte
de Churg-Strauss; quadro vestíbulo-coclear e ceratite
acompanhados de neuropatia são compatíveis com sín-
drome de Cogan. Por sua vez, sinusopatia recorrente e
mastoidite crônica associadas à pneumo e nefropatia
caracterizam a granulomatose de Wegener. Por vezes, a
concomitância de achados de uma e outra vasculite pode
tornar o diagnóstico nebuloso, situação que será even-
tualmente resolvida com uma angiografia ou biópsia(28).

Formas incompletas de vasculites dificultam o diag-
nóstico etiológico em alguns pacientes. PAN cutânea(29),
formas limitadas de granulomatose de Wegener(30) e vas-
culite retiniana(31) são exemplos. A vasculite primária do
sistema nervoso central (VPSNC), também englobada
nesse espectro de doença limitada, é uma entidade
polimórfica. Quando envolve pequenos vasos, evolui de
forma recorrente, culminando por vezes com injúria ce-
rebral severa. A forma que afeta médios vasos, via de
regra, tem curso mais benigno(32). De interesse, a VPSNC,
entre outras vasculites, pode ser detectada em pacien-
tes HIV-positivos(33).

A diferenciação entre uma vasculite e uma pseudo-
vasculite é matéria complexa e de grande interesse. As
pseudovasculites, conceitualmente, são síndromes vas-
culares não inflamatórias que simulam vasculites sistê-
micas(34). As pseudovasculites de maior importância clí-
nica estão descritas na Tabela 2.

Dada a enorme freqüência de síndrome metabólica
e doença aterosclerótica na população geral, é provável
que a síndrome de embolização múltipla do colesterol
(SEMC) se constitua na pseudovasculite mais freqüente
na prática clínica. Esta interessante entidade se caracte-
riza por embolizações de placas de ateroma a partir de
sítios como aorta distal, artérias ilíacas e carótidas. As
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embolizações são comuns após procedimentos vascu-
lares. Acrocianose, necroses cutâneas distais, livedo re-
ticular, glomerulopatia oclusiva, sintomas gastrointesti-
nais e isquemia cerebral podem resultar das emboliza-
ções de cristais de colesterol. Embora a corticoterapia
possa ser de ajuda em casos isolados, o tratamento pre-
ferencial consiste de vasodilatadores, antiagregantes
plaquetários e apoio cirúrgico. A anticoagulação é con-
tra-indicada(35).

A SAF primária, vasculopatia trombótica arterial e
venosa característica do adulto jovem, pode simular uma
vasculite sistêmica. Tromboses venosas profundas,
isquemia cerebral e morbidade gestacional são os acha-
dos cardinais. A histologia caracteristicamente revela
trombos. Anticoagulação a longo prazo constitui o pa-
drão-ouro na terapêutica(36).

A endocardite infecciosa, por sua vez, causa uma sín-
drome pseudovasculítica devido à deposição intravas-
cular de complexos imunes, contendo anticorpos e pro-
dutos bacterianos. Achados cutâneo-renais são a regra(37).
A doença de Buerger é de classificação polêmica. Cons-
ta em algumas, mas não todas, classificações de vascu-
lites. Trata-se de uma doença inflamatória oclusiva que
afeta artérias e veias de médio e pequeno calibre, princi-
palmente em membros inferiores. Homens tabagistas são
particularmente afetados. Uma resposta imune deflagra-
da pela nicotina tem sido aventada nesta circunstância(38).

A síndrome de Moya-Moya é uma entidade obstruti-
va, não aterosclerótica, do adulto jovem. Oclusão pro-
gressiva das artérias carótidas internas distais e/ou ce-
rebrais médias é achado clássico(39). A doença de Kikuchi
é uma afecção autolimitada que se caracteriza por
linfadenite necrotizante de gânglios cervicais(40). Na arte-
rite hipertensiva os sintomas vasculite-símile podem ocor-
rer em pacientes com hipertensão descompensada(41). A
intoxicação por cocaína(42) e por alcalóides do ergot(43),

assim como o mixoma atrial(44) estão também associa-
das à ocorrência de síndrome pseudovasculítica.
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