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RESUMO

A sarcoidose é uma doenga granulomatosa multisisdéde etiologia desconhecida
que afecta principalmente os pulmbes e os gandjndaticos intratoracicos, atingindo
preferencialmente mulheres jovens e de meia-id@slprimeiras manifestacdes da sarcoidose
foram descritas por Jonathan Hutchinson em 18@&xégdrdo relato de lesdes cutaneas. Sé
mais tarde o caracter sistémico da doenca foi glgpor Shaumann.

A sarcoidose caracteriza-se por uma grande heteeampgle no que toca a
prevaléncia, a forma de apresentacgéo clinica e\ddgide da mesma, variando sobretudo em
funcéo da localizacdo geografica e da raca dogp®s. O envolvimento organico depende
ainda do sexo e da idade dos doentes. Apesar dieneipiogia da doenca se manter
controversa, a sua prevaléncia parece ser maiompaizes escandinavos e entre os afro-
americanos dos Estados Unidos da América, send® gnave na raca negra. Por seu lado,
Portugal parece apresentar uma das mais baixasl@neias de sarcoidose.

As multiplas formas de apresentacédo clinica deogkse podem agrupar-se em trés
padrdes distintos: doenca assintomatica, sintornastitucionais inespecificos e sintomas
relacionados com envolvimento organico especifi@s. pulmdes e os ganglios linfaticos
intratoracicos sdo os O6rgaos mais afectados, ommrem mais de 90% dos doentes. O
estadiamento radiografico pulmonar é uma das meshdormas de caracterizar as
manifestacfes intratoracicas e avaliar o seu psigod Além do estadiamento radiografico
existem outros factores clinicos com valor prognésta maioria deles relacionados com o
comprometimento extratoracico e também com a fatenastalagdo aguda ou cronica.

A frequéncia das diferentes manifestacfes clinigaguidas ao envolvimento
orgéanico especifico é variavel, dependendo dossragoinvestigacdo diagndstica aplicados.

Na sua forma extratoracica, a sarcoidose podeimatimgsculos, figado, baco, olhos, pele,



nodulos linfaticos extratoracicos, sistema nervaesoacao, rins, 0ssos e glandulas parétidas,
entre outros. Apesar do seu curso clinico ser gsintio variavel, a sarcoidose é uma doenca
gque apresenta uma baixa taxa de mortalidade, dariantre 1 e 5%. As causas habituais de
morte estdo relacionadas com as complicacdes eéatesr do envolvimento pulmonar,
cardiaco, neurologico e hepatico.

A presente revisdo € complementada com a apre8entagnalise de uma casuistica
de quase oitenta doentes, com o diagnostico deidase, acompanhados no Servico de

Pneumologia dos Hospitais da Universidade de C@mbr

PALAVRAS-CHAVE

Sarcoidose, toracica, extratoracica, epidemiolqgagnaostico.



ABSTRACT

Sarcoidosis is a systemic granulomatous diseasenkfiown cause that primarily
affects the lung and lymphatic systems. It commatilikes young and middle-age adults and
there is a slight female preponderance. The detogatomanifestations of the disease were
first described by Jonathan Hutchinson in 1877 et,aBhaumann suggested that features
previously attributed to separate diseases likepreasented a systemic disorder, now termed
sarcoidosis.

Significant heterogeneity in prevalence, diseasesgmtation and severity of
sarcoidosis occurs among different ethnic and ragmeups and in various countries. The
organ involvement also differs according to the aag age. Although the epidemiology of
sarcoidosis remains problematic its prevalence sdenbe higher in Scandinavian countries
and in African-Americans in the United States. @thee it is rarely reported in countries
such as Portugal. The disease is more severe inaAfAmericans, while Caucasians are
more likely to be asymptomatic.

Sarcoidosis presentation follows three distincttggas: asymptomatic, nonspecific
constitutional symptoms and organ-specific symptonte lungs and are the intra-thoracic
lymph nodes are affected in more than 90% of pttiand the radiographic staging system
for pulmonary sarcoidosis is one of the best wayadcertain the prognosis of the disease.
Besides the radiographic stages other clinicabfadhave prognostic value. Most of them are
related with the extra-thoracic involvement anddhseet of the disease, acute or insidious.

The frequency of clinical findings related to tlevolvement of specific organs is
variable, depending on diagnostic investigationsit$ extra-thoracic form sarcoidosis may
involve the muscles, liver, spleen, eyes, skinraetoracic lymph nodes, nervous system,

heart, kidneys, bone and parotid glands among stlBgsides being highly variable in its



clinical course, the sarcoidosis mortality is lawth only 1 to 5% of the patients dying of this
disease, most often from pulmonary, cardiac, negiolor hepatic complications.

In the end of this review, a statistical analysisalmost eighty sarcoidosis patients
followed in the Pulmonology Department of the Umsreary Hospital of Coimbra is

discussed.

KEY-WORDS

Sarcoidosis, thoracic, extra-thoracic, epidemigjggognosis.






INTRODUCAO

A sarcoidose é uma doenca granulomatosa sisté&meicgtiologia desconhecida que
afecta preferencialmente o pulméao e o sistemailiofaatingindo mais mulheres entre os 20 e
0os 40 anos de idade (Hunninghaf#teal 1999). A sua prevaléncia e incidéncia variam
amplamente consoante a populacdo em estudo, po@dssdmir-se como uma doenca rara
(<50:100000) em determinadas populagdes e frequenteas (Lynclet White 2005).

A historia da sarcoidose é bastante recente. Syngj@ primeira vez na literatura
médica em 1877 através de um médico inglés, Jamadbh&chinson, ao descrever as lesées
cutaneas encontradas nas maos e pés de um pasiguado-as uma manifestacdo de gota.
A natureza sistémica da sarcoidose so foi suganda mais tarde, em 1919, por Shaumann,
ao propor que as varias manifestagcfes clinicatadzls até a data fizessem parte do espectro
clinico duma s6 doenca. Este seria o0 inicio da ejgéo de sarcoidose como hoje a
conhecemos. De facto, a doenca que se caractete@iesenca de granulomas ndo caseosos
em varios o6rgdos pode manifestar-se de multiplasnds, apresentando-se a varias
especialidades clinicas e em especial ao médiconpriegista. Entre os factores que
concorrem para a enorme heterogeneidade clinidaelzca encontram-se o 6rgdo ou sistema
afectado, a extensdo e actividade inflamatoria megsso granulomatoso, e a duracdo da
doenca. A forma de apresentacgdo clinica dependeétarde factores epidemiol6gicos como
a idade, o sexo e sobretudo a raga, que introdumdgs diferencas em termos da severidade
clinica da doenca (Hunningha&teal 1999).

Ao assumir tantas faces, a sarcoidose torna-sedoeraca particularmente desafiante
para 0 meédico, desde o0 momento da sua suspeigdioach confirmacdo diagndstica e
respectivo acompanhamento. A dificuldade intrinseéea multiplicidade de formas de

apresentacao, soma-se o facto de o envolvimenémim@nao determinar obrigatoriamente o



aparecimento de sintomatologia. Quando esta exatgiona-se predominantemente com o
envolvimento pulmonar e dos ganglios linfaticosratdracicos, sendo estes o0s alvos
preferenciais da doenca. Entretanto é importante n&gligenciar as mdltiplas formas de

apresentacao extratoracica que muitas vezes lhe associadas e que acabam por influenciar

0 seu prognostico. Isoladamente a sarcoidose exicata € rara, ocorrendo em apenas 10%

dos doentes (Costh Arrobas 2008).



OBJECTIVOS

A sarcoidose é uma doenca que, desde 0 seu apanégj tem suscitado o interesse
de médicos e investigadores, motivando a realizde&uultiplos estudos sobre o tema. Deste
modo, tém-se registado inUmeros progressos enswaidentes, sobretudo no que respeita a
compreensao da etiopatogenia da doenca, responsavalltima analise, pela repercussao
sistémica da mesma e suas manifestagdes clinicas.

A presente reviséo presta-se a sistematizar cecanknto existente, nomeadamente o
mais recente, acerca das multiplas formas de apegs® clinica da sarcoidose, englobando
também os aspectos epidemioldgicos que Ihe estjacemtes. Tendo em vista o proposto,
foi efectuada uma vasta pesquisa nas mais impestdrases de dados e em bibliografia de
referéncia, por forma a obter a melhor actualizagiérea.

Este estudo contempla também a andlise estatidtisadados de setenta e nove
doentes, com o diagnostico de sarcoidose, segn@&grvico de Pneumologia dos Hospitais
da Universidade de Coimbra durante o periodo daed3,ade 2005 a 2007. A informacédo
clinica apoiada nestes dados € discutida e congarbgctivamente com a existente na

literatura cientifica.
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Aspectos epidemioldgicos da sarcoidose

A sarcoidose é uma doencga granulomatosa multiaxganie pode ocorrer em todo o
mundo, afectar ambos os sexos, todas as ragasge eor qualquer idade. Apesar dos
esforgos realizados no sentido de determinar déncia e prevaléncia da doencga esta tarefa
nao foi ainda concluida (Hunninghalee al 1999). Entre as dificuldades que |he estdo
subjacentes descobrem-se a grande heterogeneidaftenma de apresentacdo clinica e a
evolugdo incerta da doenca. Acresce ainda o faetanditos individuos afectados néo
manifestarem a doenga clinicamente. Esta diversidadversatilidade de formas de
apresentacao da doenca conduzem a uma pluraligadestricbes de caso, dificultando a
definicdo de critérios padronizados (standard)idgrabstico e a criacdo de testes especificos
e sensiveis para detectar a doenca. Por sua wezxisténcia destes leva a que a sarcoidose
continue a ser subdiagnosticada ou mal-diagnosticBdmam-se a estas contrariedades a
escassez de investigacdes epidemioldgicas sistamaéka sua etiologia (Thomestial 2005).

A prevaléncia e incidéncia da sarcoidose diferegnifscativamente consoante o tipo
de estudo, a populacéo alvo e os métodos de detdagdoenca adoptados em cada caso. Os
estudos de coorte constituem um dos melhores foparasestudar a incidéncia e prevaléncia
da doenga. Contudo, apresentam algumas limitag@eseadamente o viés de seleccdo da
populacdo e o viés introduzido pela perda do segutiondos doentes (Grime&s Schulz
2002). Estes aspectos, sendo muito importantestegietacdo de estudos epidemiolégicos,
tornam-se particularmente importantes quando estdocausa doengas raras Ou pPouco
frequentes como a sarcoidose.

Nos estudos de coorte o viés de seleccdo podesdicmnado pelo uso de diferentes
métodos de deteccdo de caso aplicados a uma paputaes também pela ndo uniformidade

no acesso ao diagndstico entre os varios individassa populacdo, como € evidenciado num
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estudo populacional conduzido em Rochester, Mirtagsnmtre 1935 e 1984. Este estudo
tinha por objectivo analisar a influéncia do viés skleccdo, proporcionado pelo desigual
acesso ao diagnostico, na incidéncia e forma desaptacao clinica da sarcoidose. Os autores
concluiram que os imigrantes e os profissionaissdadde apresentam maior risco de
desenvolver sarcoidose, sendo esta mais frequentierassintomatica e diagnosticada em
programas de rastreio radiografico do térax (Hesyetsal 1988).

Considerando o exposto as taxas de incidéncia etal@ncia globais da sarcoidose
devem ser discutidas segundo o método de deteaamehca aplicado a populacdo em
estudo. Um dos mais vulgarmente utilizados consiateadiografia toracica, muitas vezes
efectuada no ambito de programas de rastreio.rastedo de diagnostico assume particular
relevancia tendo em conta que mais de 90% dos clisasmmente detectados apresentam
anormalidades na radiografia do térax (Thonetet 2005). Nestes estudos a prevaléncia da
sarcoidose varia entre 10 a 20 por cada 10000@améds nos paises da Europa ocidental e 64
por cada 100000 habitantes na Suécia. Na Finlantdiga situa-se nos 28, 2 por cada 100000
habitantes (Thomeet al 2005). Outro método empregue na deteccao de cassarcbidose
baseia-se no acesso a registos ou bases de dadasdienacionais. Nos EUA, um estudo
populacional efectuado em Rochester, Minnesotaufa incidéncia global da doenca em 6,1
por cada 100000 habitantes (Herdteal 1986). Na Dinamarca, por sua vez, a incidéncia
global ronda os 7,2 por cada 100000 (Thoneteal 2005). No Japédo, um estudo recente
estima a incidéncia global da sarcoidose em apér@k por cada 100000 habitantes
(Morimoto et al 2008).

Outros métodos de detecgdo da doencga baseiam-spiestionarios padronizados,
com critérios de diagnostico especificos para a@osdwse, distribuidos pelos médicos

pneumologistas, e nos registos de relatérios dépsiat de populacbes especificas. Este
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altimo foi 0 método levado a cabo em Malmo, cidadeca, entre 1957 e 1962, dando origem
a mais elevada prevaléncia calculada, 640 por IDB@bitantes (Thomeet al 2005).

Actualmente, os paises que exibem as mais eleyadaaléncias de sarcoidose no
mundo sdo a Suécia, a Finlandia, a Dinamarcaaadia e os EUA (populacdo negra). Pelo
contrario, a sarcoidose é raramente relatada emnBapPortugal, india, Arabia Saudita e na
América do Sul. Esta situacédo deve-se a ausén@eaodeamas de rastreio abrangentes a toda
a populacéo, e também ao facto de outras doengaslgmatosas (como a tuberculose, as
infeccdes fungicas e a lepra) serem mais frequeatedando por obscurecer o diagndstico
de sarcoidose (Hunninghakeal 1999).

No que diz respeito a variabilidade da incidénelaagionada com o sexo e a idade, a
maioria dos estudos mostra uma taxa de incidéiggadmente aumentada em mulheres. A
doenca parece ter uma predileccéo por adultos cenosnde 40 anos de idade, com um pico
entre os 20 e os 29 anos. Nos paises escandindonge(a, Suécia, Finlandia e Dinamarca),
na Alemanha e no Japéo existe um segundo picoct¥ntia da doenca em mulheres com
mais de 50 anos (Costabel 2001). Alguns estudosiaf que a aparicdo da doenca depois
dos 40 anos agrava o prognostico da doenca (Lstndhite 2005). A sarcoidose é rara nos
extremos etarios, ou seja, em criancas e idosastdiel 2003). Nos primeiros 0 prognostico
€ mais favoravel do que nos adultos (Hunninglehkk 1999).

Quanto as manifestacdes clinicas extratoracicasmalheres evidenciam mais
frequentemente compromisso neurologico, ocularritenea nodoso, e os homens alteragdes
do metabolismo do célcio (Baughmetral 2001).

Relativamente a raca, 0s negros norte-americgresentam uma taxa de incidéncia
anual de sarcoidose cerca de trés a quatro vepesigua dos individuos caucasianos
(Ribicki et al 1998). De acordo com Ribiclat al (1997) a incidéncia anual da doenca

ajustada a idade é mais elevada para as mulhemarmaéricanas, sendo de 39,1 casos por
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cada 100000 habitantes, seguida duma taxa de muigdénual de 29,8/100000 para os afro-
americanos do sexo masculino. O mesmo estudo rearalaém que o risco de ter a doenca
aumenta significativamente se as mulheres se reatuna faixa etaria dos 30 e os 39 anos,
onde a incidéncia anual estimada € de 107 por12@200 individuos.

No plano da gravidade clinica a raca negra €, @ imodo, mais afectada do que a
raca caucasiana, tendo estes individuos maior Ipitatzale serem assintomaticos. Concorrem
ainda para a agressividade da doenca o modo ddaigéd insidioso, a localizacéo, a extensao
organica, o grau de actividade inflamatéria gramatosa (Hunninghaket al 1999), e a
duracdo prolongada da doenca, que se define crangartir dos dois anos de evolucéao
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005).

No que concerne a heterogeneidade clinica da dasmi Baughmamt al (2001)
concluem que o envolvimento orgéanico difere consoarraca, o sexo e a idade dos doentes,
sendo a raca a variavel que introduz maiores difax® clinicas. Neste estudo os afro-
americanos apresentam maior incidéncia de lesdéseas (exceptuando o eritema nodoso),
lesBes oculares (nomeadamente a uveite), lestatdaep e mais frequente envolvimento da
medula 0ssea e dos noédulos linfaticos extratoraciéor sua vez, nos individuos caucasianos
sdo mais comuns as alteracdes do metabolismo dio.cBlestes individuos a manifestacao
cutanea mais comum é o eritema nodoso.

Outros estudos, que estudam a preponderancia tis ceanifestacdes clinicas em
determinadas popula¢fes, apontam para uma maimiénuia de lUpus pernio em porto-
riqguenhos e lesbes oculares e cardiacas nos jagEmeEs quais 0 envolvimento miocéardico
é, alias a principal causa de morte (Hunninghetlkak 1999).

Pontualmente a epidemiologia da sarcoidose assuriis fpizarros associados ao
agrupamento sazonal, familiar e espacial da dodbeafacto, verificam-se incidéncias de

sarcoidose mais elevadas na primavera, entre datetas familias (hnomeadamente de raca
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negra) e entre individuos que partiham o mesmoiemtdy seja ele profissional ou
populacional. Estes agrupamentos insinuam que @demplogia e a etiologia da doenca
estejam fortemente interligadas e apoiam a hipémseque a etiologia combine a
predisposicdo genética dos doentes com a exposicagentes ambientais especificos

(Costabel 2001).

Formas de apresentacao clinica da sarcoidose

Manifestacoes
constitucionais

inespecificas

Sarcoidose
toracica - 90%
Manifestacoes

relacionadas com o

envolvimento organico

Apresentacdo clinica

da Sarcoidose
Sarcoidose
extratoracica isolada -
10%

Assintomatica

Esquema 1 — Apresentagdo esquematica das manifegtas clinicas da sarcoidose

A sintomatologia de apresentacdo da sarcoidose giviltir-se em manifestacdes
constitucionais inespecificas e sintomas relaciomadom o0 envolvimento organico
especifico. Outra apresentacao possivel da doemgsiste na sua evolucdo subclinica e
aparentemente in6cua. O numero real de doentes lde sintomas torna-se por iSSso mesmo
dificil de determinar, mas segundo varias sérigsreentagem de assintomaticos no momento

do diagndstico varia entre 30 e 50% (Costabel 2001)
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Quanto ao tipo de instalacdo e evolucdo a doeade plassificar-se em aguda ou
cronica. A sarcoidose aguda caracteriza-se peleeeipzento de sintomatologia abrupta, do
tipo inflamatorio como febre, artralgias, mialg@s mesmo a sindrome de Lofgren (eritema
nodoso, poliartralgias, febre e linfadenopatiasire8 bilaterais), sendo mais frequente em
caucasianos. Por sua vez, a sarcoidose cronicdbeksta-se de forma insidiosa,
predominando o0s sintomas relacionados com o emehlio organico especifico,
nomeadamente os sintomas pulmonares. O curso dgal@e prolongado e muitas vezes

recidivante (Costabel 2001).

Manifestacfes constitucionais inespecificas

As manifestacbes constitucionais inespecificasesargm cerca de um terco dos
doentes com sarcoidose. As suas queixas incluer, fiellliga, mialgias, anorexia, perda de
peso e mais raramente suores nocturnos.

A febre é habitualmente limitada a fase iniciaddenca e sofre remissao espontanea,
na grande maioria dos casos, dentro de 6 semasagsl@es rondam os 38°C (Mihailovic-
Vucinic et Sharma 2005), podendo ocasionalmente, atingierspdraturas de 39 a 40 °C. A
perda ponderal ndo excede, em geral, os 2 a 6 kdl@®m 12 semanas. A fadiga é
provavelmente o sintoma constitucional mais comdmaduz tolerancia diminuida aos
esforcos e/ou fragueza muscular, que pode ser eaxmles grave, podendo condicionar
inclusivamente a abstencédo laboral (Hunninghetkal 1999). Actualmente sabe-se que o
grau de fadiga destes doentes correlaciona-sesmwente com a capacidade de difusao

pulmonar do mondxido de carbono (DLCo), o que réigesifica com outros parametros de
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avaliacdo da doenca, sejam eles espirométricomldgitos ou laboratoriais (Vriest al

2004).
Este tipo de apresentacao inespecifica, que senalkgea uma sindrome gripal, é
mais comum em afro-americanos e indianos comparagmnte com os doentes de raca

caucasiana ou asiaticos (Hunninghekal 1999).

Manifestacdes relacionadas com o envolvimento org@o

Os sintomas relacionados com o envolvimento orgam@specifico podem ser
divididos em toracicos e extratoracicos. O envoénto toracico abrange mais de 90% dos
pacientes com sarcoidose (Costabel 2001), sendatasatico em 30 a 60% dos casos.
Nestes, a doenca € muitas vezes descoberta atidenta apos a realizacdo de uma

radiografia toracica (Lyncdt White 2005).

Sarcoidose toracica

Sarcoidose do pulméo e do mediastino

Apresentacao clinica

Os sinais e sintomas mais comuns da sarcoidoseopalnsao a tosse ndo produtiva, a
dispneia e a dor toracica. Ocorrem em 30 a 50% ddemtes e sdo mais proeminentes
naqueles que apresentam envolvimento endobronquicparenquimatoso significativo. A

dor de localizagéo retroesternal é referida coma semsacao de aperto toracico difuso, mas
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pode ser muito intensaindistinguivel da docardiacaA sarcoidose pode também ser ce
de hemoptise, embora est&gam rare (Hunninghakeet al 1999).

A auscultacagulmona dos doentes com sarcoidose pulmonar € pobre eeiciéisp.
A anomalia mais frequentemente detectada € a masenrals bibasai que, contudo, sao
reconhecidas em emos de 20% dos doentes. O restante exanco € igualmente pobr
Excepcionalmente pode existir hipocratismo diggahos doentes que apresentam fik
pulmonar avancadasinais de hipertensdo arterial monar como dispneia de esforg

sincope ou edemas periféri (Rich 2008).

Manifestacdes radiografic

Muito mais frequenis que 0s sintomas respiratérios sdo as anormas
radiograficasdetectadas em 85 a 95% dos doe. A apresentacao radémica mais comun
presente em 50 a 85% dossos sdoas linfadenopatias hilares bilaterais, que pc
acompanhar-se dalargamento dos ganglios linfaticos paratraquensstas (25%) ou de
Linfadenopatiasparatraqueais bilatere O envolvimento linfaticonoutras localizagGe
toracicasesta muitas vezes prese, sendo normalmentebjectivado apds a realizacao

tomografia computorizadaOs infiltrados pulmonares parenquimatosos com om

linfadenopatias hilaregstao presente

SARCOIDOSE
TORACICA

em 25 a 50% dos doentes u
Alteragdes na

. o radiografia toracica *85a95%
envolvem preferencialmenta regiac

central dos lobos superior@synch et Sintomas 30 2 50%

respiratorios

White 2005). Esquema 2 - Percentagem de sintoms

respiratdrios e alteracdes radiograficas do tére
na sarcoidose toracica.
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As manifestacfes radiogréaficas raras, observadaspmmas 1 a 3% dos doentes,
incluem derrame pleural, pneumotérax, espessanegticificacdes pleurais, calcificacoes
ganglionares (Hunninghalket al 1999), adenopatias hilares unilaterais, grandesidades
nodulares, cavitacdo, opacidades em vidro despdidofiltrados segmentares unilaterais

(Lynch et White 2005).

O estadiamento radiografico

Estadiamento radiografico da Sarcoidose

Estadio Evidéncia radiografica

Radiografia toracica normal
Linfadenopatias hilares bilaterais
Linfadenopatias hilares bilaterais e infiltradosnponares
Infiltrados pulmonares
Fibrose pulmonar

Tabela 1 — Caracteristicas radiograficas de cadatdslio da sarcoidose.

(Adaptado de Lynclet White 2005)

Apesar dos avancos imagiologicos a radiografiactcaacontinua a ser o método
preferido para caracterizar o envolvimento intr@teoo da sarcoidose. Existem 5 estadios
radiograficos (Tabela 1). No estadio 0 ndo existdtaracdes radiograficas visiveis. No
estadio | observam-se linfadenopatias hilares drvdit, que podem acompanhar-se de
adenopatias paratraqueais. No estadio Il coexidiafadenopatias hilares bilaterais e

infiltrados parenquimatosos. O estadio Il caracéese apenas por infiltrados
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parenquimatosos reticulonodulares, quase sempratetails, embora possam ocorrer
unilateralmente ou ser localizados (lobares ou seggnes). De modo geral, verifica-se a
tendéncia para poupar os apices e as bases. Pow fiestadio IV consiste em fibrose
pulmonar com retraccao hilar, lesbes em favo de, melhas, quistos e/ou enfisema
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005).

O estadiamento radiografico apresenta valor prdagrmyscontudo este pode diferir
consoante os estudos, reflectindo diferencas é&tngemgraficas ou viéses de seguimento. Um
estudo de coorte comparativo de 5 anos colocouvih@reia uma menor taxa de remissao
entre os pacientes finlandeses (40%) relativameate japoneses (73%) (Pietinalbbal

2000).

Relacdo entre o estadio radioldgico, a apresentdiziioa e o progndstico

O significado do estadio radioldégico O é controgema medida em que ndo esta
confirmado se a auséncia de manifestacfes radial®gorresponde a uma fase relativamente
tardia da sarcoidose ou se, pelo contrario, comstifase mais precoce da doenca. A auséncia
de anomalias radiologicas acontece em 5 a 10 %@ddestes no momento da apresentacao
clinica e/ou durante a evolucdo da doenca. Porériossem efectuadas biopsias pulmonares
ou mediastinicas, alguns destes doentes obtergutiagos positivos. (Mihailovic-Vuciniet
Sharma 2005).

O estadio | ocorre em mais de 50% dos doentes emovidose. A sintomatologia
respiratoria associada a este estadio € escasaasente, sendo mais comum a presenca
simultanea de outras manifestacoes organicas namesde cutaneas inespecificas. O
prognoéstico associado ao estadio | € o melhor,sendsiderado a imagem de marca da

sarcoidose aguda e reversivel a curto prazo, edpegite se associado ao eritema nodoso.
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Cerca de 60 a 80% dos pacientes neste estadiGahoam remissao radiografica dentro de 2
anos (Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005). Varios estudos concluiram que assmi
espontanea se associa a uma taxa de recidiva bded@gr a 10%, pelo que o progndstico da
doenca a longo prazo é ditado pela sua evoluca@mo®iros dois a trés anos (Lyneh
White 2005). Os restantes 20 a 25% dos doenteg esthdio apresentam uma evolucao
cronica. Destes, cerca de metade mantém o mesiudicesadiografico ou avancam muito
lentamente no estadiamento, a outra metade sofaepuogressao mais rapida. Os pacientes
cuja doenca apresenta um curso mais agressivoamydiabitualmente, lesdes cutaneas
persistentes ou lesdes 0sseas (quistos) (Mihailwanic et Sharma 2005).

O estéadio Il ocorre em 25 a 30% dos doentes coooisaise. A sintomatologia neste
estadio radiografico é frustre. Geralmente os péese sdo assintomaticos, apresentando,
ocasionalmente, febre, perda de peso, tosse sdispreeia (Mihailovic-Vucinicet Sharma
2005). O estadio Il também encerra um bom progrmsCerca de 40 a 70% dos doentes
neste estadio sofrem remissao clinico-radiologigan¢h et White 2005). Os restantes 30%
mantém-se no mesmo estadio ou progridem para di@sth(Mihailovic-Vucinic e Sharma
2005).

Cerca de 15% dos doentes com sarcoidose encontra-sstadio Ill. Nesta fase de
evolucdo da doenca a sintomatologia € mais frequesgndo comuns a tosse seca e a
dispneia. Mais raramente, pode haver tosse prawevido a infeccdo broncopulmonar
concomitante ou hemoptise (Mihailovic-Vucirgt Sharma 2005). Neste estadio a remisséo
espontanea ocorre em apenas 10 a 20% dos doeptet @ White 2005).

A prevaléncia global do estadio IV é de aproximaglate 20%. A sintomatologia
habitual neste estadio radioldgico inclui dispneiasse, expectoracdo e insuficiéncia
respiratoria. Nesta fase, a radiografia pode reveldém da fibrose caracteristica

bronquiectasias quisticas, artérias pulmonaresgadas devidas a hipertensdo arterial
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pulmonar, cor pulmonale e mais raramente pneumotérax (Mihailovic-Vucieic Sharma
2005). Entre todos os estadios o IV € o0 que encepiar progndéstico. A taxa de remissao da

doenca é nula.

Estadio % de doentes em cada
estadio

Taxa de remissao
espontanea

“ 5-10%
- >50% 60-80%
“ 25-30% 40-70%
“ 15% 10-20%
20% 0%

Tabela 2 — Distribuicdo dos doentes por estadio ramdgico e respectiva taxa de remissao
espontanea(Adaptado de Mihailovic-Vuciniet Sharma, 2005 e Lynadt White, 2005)

Factores clinicos de progndstico

A semelhanca do estadiamento radioldgico, detedpmdactores clinicos possuem
valor prognostico. As manifestacOes inflamatorigisdas, como a febre, as poliartralgias e o
eritema nodoso associam-se a um excelente prognostim taxas de remissdo espontanea
da doenca superiores a 85%. Pelo contrario, o aompso extratoracico como o lUpus
pernio, a hipercalcémia, a esplenomegalia, a uwedirica, as lesdes 0sseas quisticas, as
lesGes da mucosa nasal, a sarcoidose cardiacauoldggca compartilham um progndstico

pobre, com a doenca a adoptar uma evolucao cronicecidivante (Lynclet White 2005).
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Sarcoidose endobrénquica

Apesar de menos mencionado na literatura o envehiion endobronquico ndo é
incomum. Segundo Lynodt al (1997) cerca de 40% dos pacientes no estadiogradiico | e
aproximadamente 70% dos que se encontram no estédidIl apresentam granulomas néo
caseosos nas biopsias brénquicas. Assim se podieaexp alto rendimento das biopsias
brénquicas realizadas com fins diagnosticos (BawgtenLower 2008).

A forma de apresentacdo mais comum da sarcoidodebemquica consiste em
lesGes focais Unicas ou multiplas caracterizadés glevacdo nodular da mucosa de dois a
trés milimetros de diametro. Mais raramente, acsdose endobrénquica assume um padréo
difuso com estreitamento do lumen brénquico (Mihad-Vucinic et Sharma 2005). A
broncoestenose objectivada nestes casos pode gertame, especialmente se condicionar
um estreitamento superior a 50% do lumen brénquicgue segundo Chambellah al
(2005) acontece em menos de 1 % dos doentes. Aughstestendtica pode resultar em
atelectasias dos segmentos ou lobos envolvidas;ydarmente do lobo médio direito (Lynch
et White 2005), e proporcionar infecgdes distais laoais de obstrucédo (Mihailovic-Vucinic
et Sharma 2005). Deve referir-se que a estenose hi@ngode ter outras causas além das
lesbes granulomatosas da parede bronquica. A cesdweextrinseca causada pelo
alargamento dos nodulos hilares e propria distodgarquitectura brénquica, existente no
estadio final da sarcoidose pulmonar, sdo duassalausiveis (Lynca White 2005).

A apresentacdo clinica tipica do envolvimento endloiuico sintomatico inclui
dispneia, tosse, pieira, por vezes estridor, shbilgpiratorios e raramente hemoptises (Lynch

et White 2005).
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Sarcoidose pleural

As manifestacdes pleurais ocorrem em aproximadam8ft dos doentes com
sarcoidose, mas a sua prevaléncia global é distepsonsoante as séries publicadas,
variando de 0,1 a 35% (SoslkelSharma 1992).

A afeccao da pleura pode manifestar-se sob a fdemespessamento pleural, nddulos,
derrame, pneumotérax, quilotorax, hemotérax e mueamente calcificacdes pleurais.
Apesar do envolvimento pleural ocorrer com mai@qfiéncia nos doentes no estadio
radiografico Il ou lll, ele também pode ocorreresiadio | ou 0, podendo ser inclusivamente
a manifestacao inicial da doenca (Mihailovic-Vuciei Sharma 2005).

Dentro das manifestacdes pleurais o derrame € \@bwante a mais constante,
correspondendo a 34% de todas as formas. Trataseaioria dos casos, de um derrame
pequeno, unilateral, associado a doenca com pefmsn& anos de evolucdo (Mihailovic-
Vucinic et Sharma 2005). O derrame pode ser transudativo sudakvo. O predominio de
linfcitos ocorre em dois tercos os casos (LyetdWhite 2005).

O espessamento pleural pode acompanhar o derrauealpbu ocorrer de forma
isolada. A sua prevaléncia global no doente corog#wse varia muito consoante os estudos,
situando-se entre 11 a 71% (Mihailovic-Vucingg Sharma 2005). Esta manifestacéo
radiografica também pode anteceder o aparecimentoicetomas pohspergillus spp, sendo
esta uma complicacao infecciosa dos doentes emi@st@adiolégicos avancados, Il ou IV.
A aspergilose surge mais frequentemente nos esppgigticos dos lobos superiores e,
embora seja muitas vezes assintomatica, pode conduam desfecho fatal quando ha
invasao vascular, originando hemorragia macigca¢hyhWhite 2005).

A prevaléncia do pneumotdérax no doente com sarseidoode atingir os 4%.

Actualmente ainda nédo € claro se o seu aparecinestdaelacionado com a doenca ou se sao
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duas entidades clinicas paralelas que ocorrem tsin@amente no mesmo individuo
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005). Por sua vez, o quilotérax e asficalcbes pleurais séo
complicacbes extremamente raras. Existem apenassat@gisos citados na literatura, cinco de
quilotorax (Lynchet White 2005) e um de calcificagbes pleurais (Mibnid-Vucinic et

Sharma 2005).

Sarcoidose extratoracica

A frequéncia das manifestacdes clinicas relacisadan o envolvimento organico
especifico € muito inconstante, dependendo da tigagdo diagnostica efectuada para

detectar e avaliar a extensdo do comprometimeg@naro (Costabel 2001).

% de doentes afectados % de doentes sintomaticoq

?
Ganglios linfaticos extratoracicog >30% (?) 30% (ganglios palpaveis)
(?) 25-39%(artralgias)
’
calcio

Tabela 3 — Principais formas de apresentacdo extratacica da sarcoidose: doentes afectados e
sintomaticos.(Reunido dos dados explicitados no texto).
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Sarcoidose hepatica

A semelhanca do que acontece com outros orgdosnprometimento hepatico, na
sarcoidose, é maioritariamente subclinico e, segufehnedyet al (2006) pode ocorrer
isoladamente em apenas 13% dos doentes. Apeshnidaraente silenciosos, os granulomas
nao caseosos sao detectados por biopsia, numaniagem que ronda os 60 a 80% dos
doentes com sarcoidose. A presenca de granulorpasidess depende do estadio da doenca,
sendo as biopsias mais frequentemente positivasoeaca de instalacdo aguda do que na
cronica. Na maioria dos casos, sob o ponto de bisguimico, estas lesbes ndo se associam
ou originam apenas discretas anomalias da funcpétiba, com elevacdo dos valores da
fosfatase alcalina e da gama-glutamil transfefBasmbém o marcador tumoral CA 19.9 pode
estar ligeiramente elevado, sendo neste caso duiaie colestase (Harder al 2006). A
doenca hepatica pode ainda repercutir-se no auntgasdransaminases e diminuicdo dos
valores da albumina no soro (Mihailovic-VucimicSharma 2005).

As manifestacdes clinicas da sarcoidose hepaticatezem em cerca de um terco
destes doentes e fazem parte de um largo espeetrimrohas de apresentacédo clinica
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005). Cerca 10% a 40% dos doentes apmssent
hepatomegalia e/ou alteracdes bioquimicas dos dwes da funcdo hepatica. Sinais de
afeccéo hepética prolongada sdo raros e inclueestegke intra-hepatica cronica, ictericia,
insuficiéncia hepética e encefalopatia. A hipedienportal sem disfuncdo hepatocelular
significativa representa, provavelmente, a mardfggt mais comum das lesdes sarcoides
hepaticas. Em 25% destes doentes 0 mecanismo entgaao seu aparecimento parece estar
relacionado com a cirrose resultante da colestaisa-tiepatica prolongada (Mullet al
2000). Sdo também conhecidos casos de sarcoidpa@daeassociada a sindrome de Budd-

Chiari (Hardetret al 2007).

26



A sintomatologia inespecifica € também importanbereconhecimento da doenca
hepatica subjacente. Aproximadamente 60% destedetoapresentam febre ou artralgias, o
que nao se verifica nos doentes sem afeccdo heddidller et al 2002). Outras queixas

possiveis incluem perda ponderal, anorexia e mat-@Sosta e Arrobas 2008).

Sarcoidose muscular

Cerca de 50 a 80% dos doentes com sarcoidoseenfaas doenca granulomatosa
muscular assintoméatica. Os sintomas sobrevém n@waepa minoria que varia entre 0,5 e
2,5%. A miopatia pode ser a manifestacao iniciatldanca, e a diversidade dos musculos
envolvidos determina a apresentacao clinica dagdo@rayadet al 2006).

Existem trés tipos de sarcoidose muscular sint@ad@escritos na literatura: nédulos
musculares, miosite aguda e miopatia cronica. Apatia cronica € a forma sintomatica mais
comum de sarcoidose muscular. Ocorre principalmemtenulheres entre os 50 e os 60 anos
de idade e é caracterizada por fragueza muscuhgtrita, lentamente progressiva e atrofia
dos grupos musculares proximais. Este tipo de mstaifdo surge habitualmente no contexto
de doenca cronica multissistémica (Faglaal 2006).

A miosite aguda é a segunda forma mais comum dacdomuscular sintomatica.
Cursa com edema e dor muscular difusa, que progaada contractura, endurecimento e
hipertrofia muscular. Tal como a miopatia cronidinge mais 0s grupos musculares
proximais, de forma simétrica. A miosite aguda &guredominantemente os doentes com
menos de 40 anos, acompanha-se geralmente de $etienatologia articular e associa-se

frequentemente ao eritema nodoso (Fagad 2006).
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Por fim, os nodulos musculares séo a forma menosigcode sarcoidose muscular
sintomatica. Qualquer musculo pode estar afectadora seja mais comum a afeccdo dos
musculos dos membros inferiores. Os ndédulos podem diferentes tamanhos, sao
habitualmente palpaveis, ndo dolorosos e ndo comdin qualquer limitacdo funcional

(Fayadet al, 2006).

Sarcoidose dos ganglios linfaticos extratoracicosd® baco

Aproximadamente um terco dos pacientes com sareeidapresenta ganglios
periféricos palpaveis. Os ganglios mais frequentéenenvolvidos sdo 0s cervicais, 0S
axilares, os epitrocleares e os inguinais. Os m&séo discretos, méveis, de consisténcia
duro-elastica e ndo ulceram nem fistulizam (Hunimakget al 1999). Ocasionalmente (em
menos de 10% dos casos) as adenopatias podemr agregides dimensdes, sendo
erradamente atribuidas a linfoma (Costa e Arrobasy

A doenca esplénica pode assumir diferentes aspestesplenomegalia é detectada
em 5 a 10% dos doentes (Baughreabhower, 2008). Porém, segundo Warshaaed (2007)

o aumento de volume esplénico constitui a alteragé@mgiologica do bagco mais comum,
ocorrendo em aproximadamente um terco dos doeotesarcoidose. A presenca de nodulos
esplénicos granulomatosos detectados por biopsiad@d mais frequente, verificando-se em
40 a 80% dos doentes (Costa e Arrobas 2008), togue a sarcoidose esplénica uma doenca
fundamentalmente assintomatica. Estudos norte-eamms afirmam a existéncia de uma
correlagéo entre o tamanho do baco e a presenadeat®patias abdominais, o que ndo se
verifica se apenas existirem lesdes nodulares,asanento de volume esplénico (Warshauer

et al 2007).
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A esplenomegalia surge de forma independente dm s#ade ou duracdo da doenca,
bem como da existéncia de manifestacdes toracecaardoidose e do estadio radioldgico das
mesmas. Analiticamente, os niveis de enzima deereéu da angiotensina no soro (SACE)
correlacionam-se de forma linear com o volume espd¢ aumentando proporcionalmente
(Warshaueet al 2007).

A ocorréncia de sintomas associados a infiltragadowgomatosa verifica-se em apenas
2% dos doentes com sarcoidose e reflectem, em geealisténcia de esplenomegalia macica
(condicdo definida pelo peso esplénico superiob@0d ou quatro a seis vezes 0 seu peso
normal). Estes sintomas incluem febre, perda de,psaciedade precoce, distensdo do
quadrante abdominal superior esquerdo, e dor sesegandaria a enfarte esplénico por
compressao gastrica. Entre as implicacfes funa@ataiesplenomegalia macica incluem-se a
anemia, a leucopenia, a trombocitopenia e a ratarbaco (Mihailovic-Vucinicet Sharma
2005). A anemia ocorre em cerca de 20% dos doenteteucopenia em aproximadamente
40%. Sendo esta a anomalia hematoldgica mais inégjuaramente é severa. Na auséncia de
esplenomegalia, a leucopenia pode reflectir o emmwmeinto da medula éssea. No entanto, o
mecanismo mais comum subjacente a esta alteragéatdiégica é a redistribuicdo dos

linfocitos T para os locais das lesdes granulonaat@dunninghaket al 1999).

Sarcoidose ocular

Qualquer estrutura ocular pode ser atingida naoskise. A frequéncia das
manifestacbes cutaneas varia entre 28 e 50%, delca@mm quatro grandes estudos,
englobando 1440 doentes com sarcoidose, europeoesamericanos. A sarcoidose ocular

€ assintomatica, sendo detectada por exame dea miim |Ampada de fenda, o que explica
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gue em algumas séries a prevaléncia da doenca gejdamuito mais baixa. Uma vez mais a
incidéncia da doenca varia geografica e racialmétderaca negra as lesdes oculares séo, em
regra mais frequentes e mais graves do que emstanoa (Mihailovic-Vucinicet Sharma
2005).

A uveite é a lesdo ocular mais comum, corresporalarcdrca de um terco de todas as
lesGes oculares na sarcoidose. Pode manifestabse forma de uveite anterior (iridociclite)
aguda, subaguda ou crénica e uveite posterior iftyedinite). A iridociclite aguda ou
subaguda ocorre subitamente, com lacrimejo, olhmeko, fotofobia, e visdo nublada.
Tende a remitir espontaneamente ou apoOs terapélaoed, associando-se a um bom
progndstico. Pelo contrario, a uveite crénica, dedar a formacéo de aderéncias entre a iris

a lente, causando glaucoma, cataratas e ceguahail®¥ic-Vucinic et Sharma 2005).

i
'

llustracdo 1 — Granuloma ndo caseoso na palpebrafarior.

(Fonte: Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005).

O envolvimento da conjuntiva € a segunda maniféstagular mais comum. Pode
apresenta-se como uma conjuntivite inespecifidatefiular, queratoconjuntivite seca ou
foliculos conjuntivais (Mihailovic-Vuciniet Sharma 2005). Outras manifestagdes oculares
incluem dacriocistite, aumento da glandula lacrjmetroftalmia, vasculite retiniana e

infiltrac@o dos tecidos periorbitarios, inclusivarteda péalpebrgraosakaet al 2007).
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Neurossarcoidose

A sarcoidose raramente esta confinada ao sistemeoste e a sintomatologia
resultante do seu compromisso, quando surge, aeohebitualmente numa fase precoce da
evolucdo da doenca (Joseph Scolding 2007).0 comprometimento neurolégico parece
distribuir-se equitativamente pelos diferentes gsupaciais (Baughmaet Lower 2008),
sendo reconhecido clinicamente em apenas 2 a 7%lakrges com sarcoidose. Porém, a
doenca assintomatica pode atingir cerca de metasaeldentes (Costa e Arroba 2008). A
neurosarcoidose revela uma predileccdo pela baseemdro e em aproximadamente um
terco dos doentes apresenta-se sob a forma delasilliesdes neuroldgicas (CostaArroba
2008). Estas resultam em inUmeras manifestacodsindo afeccdo dos nervos cranianos,
neuropatia periférica, mielopatia, convulsdes, mgite asséptica, lesdes ocupando espaco,
afeccdo da neuro-hipdfise e hipotalamo, ataxiabedvsa e ainda, distarbios psiquiatricos e
cognitivos (Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005). A lesdo dos nervos cranianos esséne
em 60 a 70% dos casos de neurosarcoidose, semiipphnente afectado o nervo facial. A
paralisia deste nervo € mais frequentemente uralagetransitoria e raramente é recorrente.

Manifesta-se por perda da mobilidade da hemifaceodhateral com perda da mimica facial.

llustracdo 2 - Paralisia facial esquerda devida a
sarcoidose.

(Fonte: Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005)
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Tipicamente observa-se o apagamento das rugasmia # do sulco naso-geniano, o desvio
da boca para o lado séo, a maior abertura da feslgabral e a abolicdo do reflexo cérneo.
Consoante a localizacdo da lesdo podem existirfesacdes sensoriais, nomeadamente a
perda de paladar dos dois tercos anteriores dadifigihailovic-Vucinicet Sharma 2005).

O segundo par craniano mais afectado € o nervooymicorrendo em cerca de 5 %
dos doentes. Os sintomas que lhe estdo assocraosm visdo turva, defeitos do campo
visual e anomalias pupilares. O exame do fundolldo evela caracteristicas de infiltracdo
sarcoide, incluindo edema do disco Optico, neudptica e atrofia Optica secundaria a
infiltracdo granulomatosa.

O glossofaringeo e o0 vago séo os pares craniangsafieatados em terceiro lugar. As
queixas relacionam-se com o envolvimento da farimg@ato mole e cordas vocais. A
rouquiddo é, por vezes, 0 Unico sinal presentero®upares cranianos podem estar
envolvidos, entre eles o nervo auditivo causanddez 0os nervos oculomotor, troclear e
abducente, causando perturbacdes dos movimenttzsexe alteracdes pupilares, e ainda os
nervos trigémio e hipoglosso (Mihailovic-VucirgcSharma 2005).

A neuropatia periférica no doente com sarcoidas#e psurgir isoladamente ou mais
raramente acompanhando as lesGes dos nervos asniRode apresentar-se como mono ou
polineuropatia e exibir, inclusivamente, uma evatugapida como a sindrome de Guillian-
Barré. As manifestacdes clinicas da neuropatidépig@ compreendem parestesia, fraqueza
muscular, abolicdo ou diminuicdo dos reflexos teosids, dor radicular ou nevralgia
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005).

As lesdes ocupando espago podem ser detectadaqualquer parte do SNC,
incluindo no pavimento do terceiro ventriculo, haisos frontais, temporais e occipitais, no
quiasma optico, nos ganglios da base e no cerebslgsintomas clinicos assemelham-se aos

causados por outras les6es ocupando espaco. Emglmdfaleia, letargia, convulses e até
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diminuicdo da acuidade visual. Ao exame do fundolto pode detectar-se edema da papila
e atrofia Optica (Mihailovic-Vuciniet Sharma 2005).

As convulsbes ocorrem em 5 a 22% dos doentes camosacoidose e indicam
doenca cronica, associando-se a um mau prognoéAtieceningite (aguda ou crénica) ocorre
numa percentagem de doentes semelhante. Os sintomaseendem febre, cefaleia e rigidez
da nuca, mas em 30% dos casos é assintomaticay detettada com base na analise do
liquido cérebro-espinhal (Mihailovic-Vucingt Sharma 2005).

A disfuncdo cerebelosa ou do tronco cerebral pbltratdo granulomatosa pode
apresentar-se sob a forma de movimentos coreieasiphlismo e parkinsonismo (Krumholz
et al 1991).

O comprometimento hipotalamo-hipofisario, na satcse, € um dos mais
documentados na literatura, sendo bem conhecidasiass repercussdes endocrinoldgicas.
Estes aspectos serdo oportunamente explicitados.

A afeccdo da medula espinhal também é uma margéestpossivel da sarcoidose.
Quando surge pode afectar potencialmente qualg@gmento. Os sinais clinicos incluem
paraparésia, tetraparésia, incontinéncia, dor dorebar e dos membros inferiores e mais

raramente hemiparésia (Mihailovic-VucicSharma 2005).

Sarcoidose cutanea

O envolvimento cutaneo afecta cerca de 25 a 30%ldestes com sarcoidose, sendo
a sua frequéncia ligeiramente mais elevada em maghem idade fértil. As lesbes
dermatolégicas especificas da sarcoidose incluehipos pernio, as placas cutaneas, o

exantema maculo-papular, os ndédulos cutadneos autiiieos e a infiltragdo granulomatosa

33



de lesBes cicatriciais. Entre as lesGes inespasiBacontram-se o eritema nodoso, o eritema
multiforme, a alopécia néo cicatricial, a eritradéx, as lesdes vesiculares e ulcerativas, a
ictiose, as calcificacOes distroficas e desenvadvito de lesdes verrucosas (Mihailovic-
Vucinic et Sharma 2005).

O lapus pernio é a leséo cutanea mais caracteridticsarcoidose, afectando 4 a 9%
dos doentes (Costt Arrobas 2008). Apresenta-se sob a forma de ingéimadifusa da pele,
de cor violacea e consisténcia pastosa ou sobrafde nddulos de dimensdes variaveis mais
duros ao toque. As lesdes atingem preferencialneemigiz, a regido malar, as orelhas e os
labios e podem causar prejuizo estético consider&vellpus pernio esta associado a
sarcoidose cronica e progressiva com repercussganioa multipla, acompanhando-se
muitas vezes de fibrose pulmonar, uveite croniceglegimento do tracto respiratorio superior
e quistos 0sseos (Mihailovic-Vucingt Sharma 2005). Este tipo de lesdo € mais frequemte e
mulheres afro-americanas e porto-riquenhos (Humaikget al 1999) e o seu progndstico €
pobre, uma vez que € rara a remissao espontanesspasta ao tratamento ndo €, na maioria

dos casos, satisfatoria.

llustragdo 3 — Lapus pernio

(Fonte: Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005)

As placas cutaneas sao lesdes purplreas ou acaanlanulares, policiclicas ou
serpiginosas, de bordo elevado, de cor purpura, aartro palido e atrofico. Distribuem-se

simetricamente nos membros, face, costas e nadgegasociam-se a outras manifestacdes
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organicas, nomeadamente esplenomegalia, fiborosmopar e linfadenopatias periféricas
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005).

O exantema maculo-papular pode ocorrer precocéamiamente na evolucdo da
doenca. As lesdes sao multiplas, em planalto, mediéna 1cm de diametro e tém aspecto
castanho-amarelado ou purpureo, podendo tornaoaescentes. Tipicamente atingem as
palpebras, os tecidos periorbitarios, as pregas-lahgis, a nuca e as costas. Estas lesdes tém
uma evolucdo variavel, podendo regredir espontaaetm(Mihailovic-Vucinicet Sharma
2005).

Os nodulos cutaneos ou subcutaneos constituem leg#a tipica da sarcoidose. Sao
indolores, de consisténcia firme e cor purpureaacastanhada. Podem surgir na face, no
tronco ou nas extremidades, particularmente nas rfMibailovic-Vucinicet Sharma 2005).
De um modo geral, pode assumir-se que as lesbéreast da sarcoidose cronica nao sao
dolorosas, pruriginosas nem ulcerativas (Hunninglea&l 1999).

O eritema nodoso, sendo uma reaccdo cutanea iifispeda sarcoidose, € a
manifestacdo cutanea mais frequente, atingindo B&% dos doentes (Coséh Arrobas
2008). Esta lesdo é a imagem de marca da instadagita da sarcoidose (Hunninghakel
1999). Independentemente da causa subjacente, apseecimento esta relacionado com a
predisposicao racial ou constitucional, com faddrermonais e com a localizacao geografica
dos doentes (Mihailovic-Vuciniet Sharma 2005). Assim, estas lesbes sdo mais frexpuen
em mulheres em idade fértil, particularmente d@angravidez e periodo de lactacdo. S&o
especialmente frequentes em europeus mas tambéen anindividuos porto-riquenhos e
mexicanos. Pelo contrario, sao raras em doentesaafericanos e japoneses (Hunninghetke

al 1999).
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llustragéo 4 — Eritema nodoso na sarcoidose aguda.

(Fonte: Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005)

As lesdes do eritema nodoso consistem em noduld® rsensiveis, de limites mal
definidos, localizados profundamente na gordurawidimea, principalmente na regiao pre-
tibial, mas também nos joelhos e bracos, com bisg&o bilateral e assimétrica. Apresentam
cor vermelha brilhante a escura e sdo detectave@pacio. A medida que envelhecem as
lesGes assumem as cores caracteristicas da ingalegdm hematoma (Mihailovic-Vucinet
Sharma 2005). Em geral, as lesfes resolvem esgamemte em cerca de 6 a 8 semanas,
sem Ulceras, atrofia ou cicatrizes (Hunninghetkal 1999), mas a sua evolucdo depende da
etiologia (Wolffet al 2006). Em aproximadamente 10% dos doentes assleséidivam em 3
meses (Mihailovic-Vuciniet Sharma 2005).

Quando o eritema nodoso se associa a febre, palgais e linfadenopatias hilares
bilaterais constitui a sindroma de Lofgren, forneaagpresentacdo aguda muito comum em

caucasianos (Hunninghakeal 1999).

Sarcoidose cardiaca

O envolvimento cardiaco no doente com sarcoidoskng&amente reconhecivel em
apenas 2 a 5% dos doentes, enquanto a incidéndieetiga detectada por autépsia atinge os
20 a 47%. O envolvimento cardiaco € uma das maag@ss da sarcoidose cuja incidéncia

varia marcadamente em termos geogréficos e étriimdapao o envolvimento miocardico é
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responsavel por cerca de 77% das mortes atribldv&ascoidose. Ja entre a populacdo norte-
americana a sarcoidose miocardica responde por B8% das mortes por sarcoidose
(Mihailovic-Vucinic e¢ Sharma 2005). Entretanto, ndo existem diferenpaseates entre
caucasianos e negros (Baughreabhower 2008).

O comprometimento cardiaco pode ocorrer em qual@se da evolugdo da doenca,
independentemente de outras manifestacbes sisemé&adas pulmonares. Pode
inclusivamente constituir a forma de apresentacéoddenca. As manifestacdes clinicas
devidas a afeccao cardiaca dependem da localieagacextensdo dos granulomas sarcoides
(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005). Qualquer estrutura cardiaca podafsetada, sendo
mais frequente o envolvimento do sistema de cormjug@dm alteracdes do ritmo cardiaco
como bloqueio auriculo-ventricular, ectopia ventldr, taquicardia ventricular e arritmias
supraventriculares (Cost Arroba 2008). A infiltracdo miocéardica granulonsdopode
originar também insuficiéncia cardiaca, disfuncaalviar, miocardiopatia restritiva,
aneurisma ventricular e doenca pericardica (Miv&kyucinic e Sharma 2005). As duas
principais causas de morte cardiaca, no doente samgpidose, sdo a morte subita por
taquiarritmias ventriculares ou bloqueios da coddue a insuficiéncia cardiaca congestiva

(Mihailovic-Vucinic et Sharma 2005).

Sarcoidose renal e alterac6es do metabolismo do @él

As manifestagfes clinicas do comprometimento reéal raras. Podem constituir a
apresentacdo inicial da doenca, surgir durante aa emolucdo ou VAarios anos apds o
diagnostico. O envolvimento renal directo da saleee¢ pode originar nefrite intersticial

granulomatosa, varias glomerulonefrites, vasculi@nulomatosa e diabetes insipida
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nefrogénica (Costa Arrobas 2008). Entretanto, a sindrome de hipetaaile-hipercalciuria €
a causa mais provavel de doenca renal associadec@idose (Baughmaet Lower 2008),
contribuindo para outras lesdes ou patologias canmefrocalcinose, nefrolitiase e
insuficiéncia renal (Mihailovic-Vuciniet Sharma 2005).

Embora aproximadamente 20% dos doentes com saseomjwresentem granulomas
renais, 0 processo granulomatoso raramente € dausafrite intersticial aguda ou cronica.
Quando surge manifesta-se por dificuldades na otraggio da urina resultando em polidria e
nictaria. Em consequéncia da obliteracdo da armsiovascular e da obstrucéo tubular,
pode também traduzir-se na diminuicdo da taxa lttag@io glomerular, proteindria e em
alteracbes hidroelectroliticas como acidose hipegohica e hipercaliémia (Mihailovic-
Vucinic et Sharma 2005).

As lesbBes glomerulares s@o incomuns na sarcoidosd, rmas existem relatos da
doenca sob a forma de glomerulonefrite. Foram fifiesdos diferentes tipos histoldgicos:
glomeruloesclerose focal e segmentar, glomerulteeifmembranosa, glomerulonefrite
mesangio-proliferativa, glomerulonefrite com foragde crescentes e nefropatia por IgA.
Consoante o tipo histologico o doente pode aprasemtclinica de sindrome nefrético,
nefritico ou hematuria macroscopica recidivanteéa Barge habitualmente apos uma infeccéo
virusal (Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005).

A vasculite granulomatosa diz respeito a oblitevap@nulomatosa das artérias renais.
E incomum, mas quando ocorre faz-se acompanhar iplerténsdo severa, sendo o
progndstico pobre (Mihailovic-Vucinigt Sharma 2005).

A hipercalcémia € um disturbio do metabolismo doic&uja incidéncia, nos doentes
com sarcoidose, varia de 2 a 63%. Jaahet (1976) fixou a sua incidéncia em 11%, baseada
na revisao mundial de 3676 doentes com sarcoidaséiferencas na incidéncia podem ser

devidas em parte ao caracter transitorio da hipgneaa na sarcoidose subaguda e ondulante
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na sarcoidose cronica. Além disso, pode ser agagpadfactores extrinsecos como uma dieta
rica em vitamina D (Newmast al 2004). Segundo Baughmah al (2001) esta forma de
apresentacao clinica € mais comum em caucasiarasraividuos do sexo masculino.

A hipercalcémia observada na sarcoidose deve-Beesa descontrolada de calcitriol
pelos macréfagos activados. O calcitriol é recomtmecomo imunoregulador pois ao inibir a
interleucina-2 e o interferdo gama, citocinas fumeiatais na formacao granulomatosa, actua
como contraregulador daquele processo (Ackermari¥)2(Embora a hipercalcémia se
acompanhe da elevacao do calcitriol no soro, tambeéde ocorrer isoladamente, sobretudo
quando existe desidratacdo, aumento da absorgéaaie oral e diminuicdo da sua excrecao,
nomeadamente por insuficiéncia renal. (Stefasd 2007). Em geral, a hipercalcémia inferior
a 11,5mg/dL é assintomatica. Em concentracoes isupeipode manifestar-se por polilria,
hematuria, pidria, polidipsia, nauseas, anorexdmitos e obstipacédo. A hipercalcémia pode
ainda causar alteracdes significativas do eleattimgrama e sintomas neuropsiquiatricos,
incluindo dificuldades de concentracao, depredséargia e coma (Potts Jr. 2008).

A hipercalcitria € trés vezes mais frequente queipgrcalcémia. O mecanismo
subjacente € comum ao da hipercalcémia, devendasedo da vitamina D sobre o intestino
e também sobre 0 0sso promovendo a absorcao de. daltipercalcidria persistente conduz
a nefrocalcinose e nefrolitiase, com ou sem urapistrutiva, o que pode contribuir para o
desenvolvimento da insuficiéncia renal. Ainda assaminsuficiéncia renal clinicamente
significativa ocorre em menos de 2% dos doentes sarooidose (Mihailovic-Vuciniet

Sharma 2005).
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Sarcoidose osteoarticular

A frequéncia com que o esqueleto é comprometid@a\dg 3 a 13%, conforme as
séries. As lesbes 0sseas sao habitualmente qgsjstedistribuicdo bilateral e originam-se no
cortex 0sseo, com preservacdo do periosteo e paciv minima dos tecidos moles

adjacentes. Localizam-se mais comummente nas mgwss,eafectando as extremidades

llustracdo 5 - Quistos 6sseos num doente com samase.

(Fonte: Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005)

Osseas. Nado sendo 0ssos de carga, as lesbes drdoprantemente caracteristicas liticas,
assumindo o aspecto de quistos 6sseos. SegundmaS(Ed72), os referidos quistos 0sseos
ocorrem apenas em associacdo com lesdes cutaneas.

S&o também conhecidas lesbes permeativas, em du® twsso, cortical e trabecular,
assume um padrao reticular, acompanhando-se delegtamefaccdo dos tecidos moles
adjacentes. Nas fases mais avancadas da doencaurgaecom intensa esclerose e lesdes
liticas extensas, 0 0sso pode sofrer fracturasiptagt embora estas sejam raras. As lesées
subcondrais podem, pela sua progressdo, afectartiaslacdes contiguas (Mihailovic-
Vucinic et Sharma 2005).

O envolvimento articular no doente com sarcoidas#epser agudo e transitério, ou

cronico e persistente. Manifesta-se mais frequeeégpor artralgia, verificada em 25 a 39%
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dos doentes, mas também por tumefaccédo e derrdioglear A artrite deformante é rara
(Lynch et al 1997). As articulacbes mais afectadas sdao asaddisop, cotovelos, pulsos e

pequenas articulacdes das maos e pés.

Sarcoidose parotidea

O envolvimento das paroétidas ocorre em cerca del@8gpacientes com sarcoidose.
(Jameset Sharma 2000). A manifestacao clinica mais comunsataoidose parotidea € o
aumento de volume glandular indolor, geralmentatdyial e associado, em um terco dos
casos, a xerostomia. Este sinal pode sugerir, segffanardag (2005) o envolvimento
simultaneo das glandulas submandibulares e subling®® mesmo autor relata ainda o
envolvimento mais frequente da glandula lacrimak doentes com afeccdo das parétidas,
relativamente aqueles que ndo o apresentam. Oeémi@me, 0 aumento de volume da
glandula pode ser unilateral e doloroso, e em 40% dbentes este aumento de tamanho
glandular é autolimitado (Hunninghalet al 1999). O envolvimento da pardtida parece
associar-se em grande percentagem dos casos & farreas de sarcoidose extratoracica
(Yanardag 2005). Uma forma particular do agrupametd manifestacdes extratoracicas

consiste na sindrome de Heerfordt que engloba,fabmeento das pardétidas, paralisia facial e

uveite anterior (Hunninghaletal 1999).

llustracdo 6- Aumento do volume parotideo num
doente com sarcoidose

(Fonte: Mihailovic-Vucinicet Sharma 2005) "




Sarcoidose do tracto respiratorio superior

A sarcoidose pode envolver qualquer parte dodreespiratorio superior (Costt
Arrobas 2008). As manifestacbes do compromissol masdos seios da face ndo séao,
habitualmente, manifestacdes iniciais da sarcoiddseia incidéncia varia entre 1 a 4% dos
doentes, sendo a sintomatologia exibida por aguelego inespecifica (Schwartzbawetral
2003). Esta pode ir da simples obstrucdo nasahartrofia da mucosa, rinite e sinusite
cronicas ou epistaxis recorrente a ulceracao, adio do septo, destruicdo da cartilagem
nasal, deformidade do nariz e invaginacéao intraaran(Costat Arrobas 2008).

Por sua vez, a laringe e faringe séo afectada®,Bma 8,3% dos doentes, podendo
constituir a forma de apresentacdo inicial da dae(®chwartzbaueet al 2003). O
envolvimento da epiglote, aritendides, pregas ravHepigloticas, cordas vocais, laringe e area
infra-glotica pode ser responsavel pela disfoniafridor, disfagia e até dispneia

desenvolvidos por estes doentes (Cestarrobas 2008).

Sarcoidose pancreatica

O envolvimento pancredtico da sarcoidose sistér@idaastante raro, sendo a sua
prevaléncia, em estudos de autdpsia, de 1 a 5%da aienor em séries clinicas (Harekeal
2006). Os granulomas sarcoides podem distribuirddeisamente pelo parénquima
pancreatico ou condicionar uma massa pancreatieangumaioria dos casos se localiza na
cabeca do pancreas. Esta é, alias, a forma deeafe&o mais comum da sarcoidose
pancreatica, quando ocorre isoladamente. Os sistassgociados incluem dor abdominal em

50% dos casos e perda de peso e ictericia obstremiv44% dos casos, mimetizando assim
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um tumor da cabeca do pancreas. A sarcoidose pdicerdambém pode ser causa de
pancreatite aguda, que ocorre mais frequentemeniedividuos entre os 18 e 47 anos e de
pancreatite cronica. Na etiologia de ambas padmipluas causas distintas: a obstrucdo do
canal de Wirsung pelos granulomas e também a egiat&e hipercalcémia (Portet al
2003).

A sarcoidose também pode afectar a funcdo endéer@xacrina do pancreas, embora

estas sejam complicacdes muito raras da doencte(Baal 2003).

Manifestacdes endocrinas da sarcoidose

A repercussdo endocrinologica da sarcoidose € Aardisfuncdo endocrina mais
frequentemente reportada € a diabetes insipidacteaizada por polidria e polidipsia,
traduzindo a afeccao do eixo hipotalamo-hipéfisentGdo, um estudo conduzido por Stuart
et al (1980) afirma que a polidria e polidipsia €, nfeggjuentemente, devida a um disturbio
da desregulacédo do centro da sede, com niveisrdeoha anti-diurética normais, do que a
uma verdadeira diabetes insipida. Também existamscaescritos da sindrome da secrecéo
inapropriada de hormona anti-diurética, conduziadetencao hidrica. A hiperprolactinémia
€ 0 segundo disturbio enddcrino mais citado, oodweem 3 a 32% dos doentes. No entanto,
um estudo clinico retrospectivo recente conduzido Bihan et al (2007) conclui que o
hipogonadismo € a perturbacdo endocrina mais mneteal Clinicamente, os homens
apresentam diminuicdo da libido, da pilosidade re@mastia, e as mulheres amenorreia.
Alguns doentes também podem manifestar panhipéguisino. O mesmo estudo aponta para
uma possivel correlagdo entre as lesdes do eixotét@mo-hipofise e outras lesdes

localizadas a cabeca, nomeadamente nasais e acalamnfirma o caracter permanente dos
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défices hormonais, mesmo apos tratamento, o ques@aceerifica com as lesfes do eixo
hipotalamo-hipodfise detectadas por meios imagiclisi

Outras alteracdes descritas devidas a infiltracdoujomatosa do hipotalamo incluem
a desregulacdo da temperatura corporal, a perdaesgf@osta contrareguladora face a
hipoglicémia (Feryet al 1999), normalmente despoletada pelo hipotalanteragibes do
centro da saciedade, distarbios do sono ou hiptgitmo secundario, nomeadamente
hipotiroidismo (Porteet al 2003).

A tirdide é afectada em menos de 1% dos doentessemcoidose. Os resultados da
autopsia elevam este valor para 5%. Geralmentepemcd tiroideia € parte da doenca
multisistémica, sendo raramente detectada do pmteista clinico (Mihailovic-Vucinicet
Sharma 2005). A relacédo entre a presenca de graaslgarcéides na glandula tiréide e a
doenca clinica ndo estad estabelecida, nem é cal@heona relacdo do tipo causa-efeito.
Karlish et MacGregor (1970) situaram a prevaléncia de dodirgideia clinicamente
detectavel em doentes com sarcoidose em 3,6%, senumioria de causa auto-imune. Por
seu lado, Papadopoulesal (1996) concluiram num estudo que englobou 78 ésertim o
diagndstico prévio de sarcoidose toracica, queacdec 20% apresentavam autoimunidade
endocrina, sendo a doenca tiroideia auto-imunerradanmais frequente (17%), em mais de
metade dos casos com evidéncia clinica. O mesmulesterificou que a frequéncia de
sindromes glandulares auto-imunes era superiodoestes em estudo face a populagdo em
geral. Clinicamente, a afeccéo da tir6ide pode festair-se sob a forma de hipertiroidismo
(doenca de Graves), hipotiroidismo (tiroidite deshienoto), tiroidite de Quervain, bécio, por

vezes doloroso ou nodulos tiroideus (Pogted 2003).
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Sarcoidose gastro-intestinal

O comprometimento do tracto gastrointestinal oceme menos de 1% dos doentes
com sarcoidose. O estbmago € o 6rgdo mais comurareemnblvido, no entanto, a maioria
dos doentes sédo assintomaticos. A descoberta dghafgastrica acontece, habitualmente, de
forma acidental, através da realizacdo de uma eop@sdigestiva alta ou da realizacdo de
um transito esofago-gastrico (Levieeal 1989).

A apresentacdo clinica da sarcoidose gastricaa vasnsoante a intensidade da
inflamacédo granulomatosa e a sua localizacdo anesdOBEm geral, as manifestacdes gastricas
da sarcoidose estao relacionadas com a ulcerag@&steeitamento do antro e limen pildrico.
O sintoma mais comum € a dor epigastrica presemtecerca de 75% dos doentes
sintomaticos. Outros sintomas relacionados com strugio gastrica incluem nauseas,
vomitos, saciedade precoce, distensdo gastricada pe peso. Cerca de 25% dos pacientes
podem apresentar sintomatologia de hemorragia tdigealta por ulceracdo da mucosa.
(Levineet al 1989).

A sarcoidose gastrica ulcerativacorre nas zonas da mucosa com infiltracdo
granulomatosa, sendo mais comuns no antro e pDarguonto de vista histologico as Ulceras
podem ser benignas ou malignas (Vadtid 2007).

A sarcoidose gastrica infiltrativa pode ser difasalocalizada. Enquanto a primeira
pode tomar a aparéncia de uma linite plastica tindisivel de um carcinoma gastrico, a
segunda predomina na porcao distal do estbmagdictmmando deformidade e estreitamento
antral (Vahidet al 2007).

E conhecida ainda a forma polipoide da sarcoid@striga, embora seja muito rara.
Pensa-se que esta forma de apresentacdo possapooder a um estadio inicial da

sarcoidose géstrica do tipo difuso (Vakicl 2007).
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O envolvimento do eso6fago é extremamente raro.nfosiatologia associada pode
relacionar-se com a afec¢do da mucosa superfimamusculo esquelético do terco superior
do esofago (condicionando uma disfagia alta), dsauld liso do terco distal, ou do plexo
mioentérico de Auerbach (assumindo as caractexsstiima acalasia). O eséfago pode
também ser afectado por compressdo extrinseca,ictmmatla por linfadenopatias
mediastinicas (Vahiet al 2007).

A semelhanca do que acontece com o estdmago, gidszse colo-rectal é sobretudo
assintomatica. Clinicamente pode apresentar-sa $ofma de proctocolite, com diarreia, dor
abdominal, tenesmo e hematoquézia ou sintomas l®chusdo. O colon sigmoide é a
localizacdo mais frequente. Na literatura tambétiicedescritos casos de lesbes polipdides
cOlicas e rectais. Outras localizacbes gastroinast da sarcoidose incluem o apéndice,
podendo causar apendicite granulomatosa e o mbestlgado, local do tracto digestivo
menos comummente afectado pela sarcoidose. Osd#gafeccao do delgado compreendem
enterite granulomatosa, enteropatia perdedoraateipas, obstrucdo duodenal e ma-absorcao
por atrofia vilosa. Os sintomas incluem diarrei@nara, dor abdominal, nausea, vémitos,

edema periférico anemia e hemorragia digestivaif\Veital 2007).

Sarcoidose nos 6rgdos reprodutivos

A frequéncia da sarcoidose genito-urindria clinieate diagnosticada no sexo

masculino é inferior a 0,2%, no entanto, em relasdde autépsia a percentagem eleva-se

para 5 %. A doenca afecta cerca de 10 vezes maisdngduos de raca negra, e a idade

média de aparecimento é de 31 anos (Petrtr2003).
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Os granulomas sarcoOides sdo encontrados por odeenescente de frequéncia no
epididimo, testiculo, préstata e mais raramentearddo espermatico, escroto e pénis. A
apresentacao clinica inicial varia amplamente. Rudaifesta-se como uma massa indolor
palpavel no escroto ou testiculo, uma epididimaibegqaguda com intensa dor e edema
testicular ou sob a forma de uma possivel insufa# testicular primaria com défice de
producdo de testosterona, repercutindo-se sobrarasteres sexuais secundarios. Embora
nao existam estudos acerca da influéncia da sasmidenito-urinaria sobre a fertilidade
masculina, Chat al (1991) consideram provavel que a fibrose e obdtrudo epididimo
condicionadas pelos granulomas sarcoides possasaraaligospermia e infertilidade.

Nas mulheres, o 6rgdo reprodutivo mais frequentémaiectado pela sarcoidose € o
Gtero. Em quase todos os casos reportados foranmteados granulomas quer no miométrio,
quer no endométrio. Existem também casos em qumpas e 0s ovarios sao afectados.
Embora na maioria das vezes seja assintomaticaicartiiente pode manifestar-se por
amenorreia, menorragias, metrorragias e hemorragiaulceracdo do colo uterino. As
mulheres com sarcoidose uterina ndo apresentaculddides significativamente aumentadas
no que respeita a fertilidade e a capacidade dwdava cabo uma gravidez de termo. Do
mesmo modo, o parto de uma crianca normal podeescapesar da existéncia de granulomas
placentares (Portet al 2003). A incidéncia de aborto espontaneo e maHgdes congénitas
nas doentes com sarcoidose néo € diferente dagrmaslgue ndo tém a doenca (Hunninghake

et al 1999).
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ComplicagGes gerais da sarcoidose

Em geral, a sarcoidose ¢ uma doenca autolimitadango constitui, habitualmente
uma ameaca a vida, mas sim aos 6rgaos que pode.akis complicacdes mais temiveis sao
a cegueira, a paraparésia, a insuficiéncia rerc@réiaca e as alteracbes do ritmo cardiaco
(Baughmaret Lower 2008).

Embora a evolucdo da doenca seja incerta e muiidveh a taxa de remisséo
espontanea da sarcoidose atinge os 60 a 70%. Aflasgpermanentes verificam-se em
apenas 10 a 20% dos casos e a mortalidade gldizak& variando entre 1 e 5%. As causas
habituais de morte estdo relacionadas com as ocwagpks decorrentes do envolvimento

pulmonar, cardiaco, neurolégico e hepatico (Headtar2003).
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Estudo estatistico das formas de apresentacao ctianida sarcoidose no Servigo de

Pneumologia dos Hospitais da Universidade de Coimar

Os graficos de barras foram construidos com basegrupo de 79 doentes com o
diagndstico de sarcoidose, seguidos no Servico deurRologia dos Hospitais da
Universidade de Coimbra (HUC), durante o perioda2@@5 a 2007. O referido grupo €
constituido por 55,6% de individuos do sexo fenunan 44,4% de individuos do sexo

masculino, com idades compreendidas entre os 2& anos.

10%

8%

6% -

4% - mens

2% - lheres

0% -
$ H & ©

Gréfico 1- Distribuigdo dos doentes com sarcoidogmr idade de diagndéstico e sexo.

O gréafico 1 evidéncia que a sarcoidose é, no gamadoentes em estudo, mais
frequentemente diagnosticada entre os 25 e osaBldmidade, ocorrendo sobretudo entre os
25 e 0s 34 anos. Contudo, qualquer faixa etaria pedafectada. Nas mulheres, a faixa etaria
mais atingida situa-se entre 0s 25 e os 29 anassenomens, entre os 30 e 34 anos. Em
qualquer um dos sexos a percentagem maxima deedoafeictados é de 8,9%. Estes dados
nao estdo completamente de acordo com aqueleo<itaal literatura, observando-se um
atraso na idade do diagndstico de 5 anos. Assimpamtivamente com esses dados, a
doenca € menos diagnosticada nas idades comprasratitte os 20 e 0s 24 anos e mais entre
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0s 40 e os 44 anos. A semelhanca do que se vardg@aises escandinavos, na Alemanha e
no Japao existe um segundo pico de incidéncia éacdoem mulheres, que no presente

estudo, se verifica na faixa etaria entre os 69 an®s.
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Gréfico 2 — Distribuigéo dos doentes pela sintomalmgia respiratoria.

Cerca de 48% dos doentes incluidos no estudo apaess manifestacbes clinicas
relacionadas com o compromisso do aparelho re§poasendo este valor concordante com
0 encontrado noutros estudos, que fixam a percemtate doentes com sintomatologia do
foro respiratério entre 30 e 50% dos doentes.

A sintomatologia toracica predominante nos doeatasmpanhados no Servigco de
Pneumologia dos HUC é a expectoracdo, ocorrend83b% dos doentes. Outros sintomas
como a dispneia, a tosse e a toracalgia surgem smieeguentemente. Pelo contrario, na
literatura médica, a tosse nado produtiva é mend@naomo um dos sinais mais

frequentemente observados nos doentes com saredatasica.
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Graéfico 3 - Distribuicdo dos pacientes segundo owsestadio radiografico.

Relativamente ao estadio radiografico (grafico 3maioria dos doentes (43%)
apresenta-se no estadio Il, embora também sejaeinég o estadio |, que ocorre em 31,7%
dos doentes. Em comparacdo com os valores pubdicaaditeratura cientifica, verifica-se
gue este grupo de doentes se encontra mais avangadstadiamento radiografico, o que

piora 0 seu prognaostico.
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Gréfico 4 — Distribuicdo dos doentes segundo a prsca de manifestacdes constitucionais e

extratoracicas

Neste grupo de doentes as manifestacfes constifisisurgem em quase um terco

dos doentes (grafico 4), valor que é sobreponiv@reontrado em bibliografia de referéncia.
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Por sua vez, as manifestacdes extratoracicas suegen36,7% dos doentes. Dentro do
envolvimento organico extratoracico (tabela 5)adsalgias ocupam um lugar de destaque,
sobretudo a custa dos individuos do sexo femi@nquanto as alteracées do metabolismo do
calcio predominam entre os individuos do sexo nmescuAs manifestacbes oculares,
cutaneas e a neurosarcoidose também sdo mais cantresas mulheres, 0 que esta em
concordancia com os resultados obtidos por Baughanan(2001). Note-se, contudo, que a
percentagem de doentes sintomaticos em cada unfardsss de sarcoidose extratoracica €
muito inferior a divulgada em publicacdes ciend§ic Tal, s6 ndo se verifica para a
neurossarcoidose e para as alteracdes do metabalisnsélcio, em que a percentagem de

doentes afectados atinge ou se aproxima dos valalgigados.
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Gréfico 5 — Distribuicdo dos doentes pelas manifestdes extratoracicas e pelo sexo.
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CONCLUSOES

A sarcoidose € uma doenca multissistémica deogialdesconhecida que pode
afectar potencialmente qualquer individuo, indepatemente da sua origem geogréfica,
idade, sexo ou raca. Porém, atinge preferenciagmantheres jovens entre os 20 e os 40 anos
de idade, de raca caucasiana provenientes dosspeas@ndinavos, ou negras norte-
americanas. Apesar de estes serem 0s dados maiardes na literatura, quer nacional quer
internacional, € importante interpretar cautelosameos estudos epidemioldgicos. Este
cuidado baseia-se no facto da incidéncia e da l@msia da doenca diferirem
significativamente com o tipo de estudo realizadpppulacdo alvo e 0 método de deteccao
da doenca aplicado em cada um deles. Ignorandotodméle deteccéo utilizado, a mais
elevada prevaléncia calculada foi de 640 casosada 100000 habitantes, na Suécia. Na
Europa ocidental a prevaléncia estimada ndo pa&sexader os 10 a 20 casos por cada 100000
habitantes. Dois factores indispensaveis a coraidea analise destes valores discrepantes
sdo a enorme heterogeneidade da doenca, na sumderapresentacao clinica e evolucéo, e 0
facto de muitos individuos afectados néo exibireralguer manifestacao clinica da doenca.

A multiplicidade de formas de apresentacdo cliniza sarcoidose depende do
envolvimento organico que por sua vez difere cam®oa raca, a idade e o sexo dos doentes.
No entanto, sdo as diferencas raciais que admitaimores divergéncias clinicas. Os sinais e
sintomas mais prevalentes sdo os pulmonares e/diastiaicos, reflectindo o predominio
esmagador das les@es tipicas granulomatosas néasaasnos pulmodes e ganglios linfaticos
intratoracicos, acometidos em mais de 90% dos dsertintre as formas de sarcoidose
extratoracica, as que assumem maior expressividatiea sdo as manifestacdes cutaneas,
oculares, hepaticas e esplénicas. Muitas outrapassiveis e cada uma delas influencia o

prognoéstico da doenca de forma particular. Assiroprhecimento das multiplas formas de
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apresentacao clinica da sarcoidose é muitissimortange, permitindo ao meédico identifica-
las precocemente e agir de forma prudente em tedlmweggilancia e terapéutica, minorando o
seu impacto sobre Orgaos vitais. Apesar da conmbeidé que Ilhe pode estar associada € de
assinalar que a mortalidade por sarcoidose naaexae5%, sendo na maioria dos casos uma
doenca autolimitada com elevadas taxas de remesgimtanea.

Relativamente a analise dos dados obtidos a plartstudo estatistico de 79 doentes,
com o diagnéstico de sarcoidose, seguidos no ®edecPneumologia dos HUC, durante 3
anos (2005 a 2007) pode concluir-se que muitossd#e sobreponiveis aos publicados em
literatura cientifica de referéncia. As principdierencas dizem respeito a idade em que séo
efectuados a maioria dos diagndésticos (ocorrendwesalo entre os 24 e 44 anos), ao
estadiamento radiolégico (sendo o estadio radiotdgredominante o Il) e a frequéncia com
gue sado detectadas as formas sintomaticas dadm@seaextratoracica (sendo, na maioria dos

casos, inferior aos valores publicados noutroglestaientificos).
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