FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE COIMBRA

MESTRADO INTEGRADO EM MEDICINA — TRABALHO FINAL

DIANA FILIPA SANTOS MURTEIRA

Doenca de Behcet - Diagnostico diferencial

ARTIGO CIENTIFICO ORIGINAL

AREA CIENTIFICA DE MEDICINA INTERNA

Trabalho realizado sob a orientacéo de:
ORIENTADORA: PROF2 DOUTORA LELITA SANTOS

CO-ORIENTADOR: DR. JORGE CRESPO

NOVEMBRO/2016



Doenca de Behcet - Diagnostico diferencial

Diana Filipa Santos Murteira*

! Estudante do 6° ano do Mestrado Integrado em Medicina da FMUC — Faculdade de

Medicina da Universidade de Coimbra, Portugal

Correspondéncia: dianamurteira@ua.pt



mailto:dianamurteira@ua.pt

LISTA DE ABREVIATURAS

Abreviaturas Significado

AG Aftose genital

AOR Aftose oral recidivante

CHUC Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra
DAIS Doencgas Autoimunes Sistémicas

DB Doenca de Behcget

DERM Manifestacdes dermatoldgicas

DP Desvio padréo

Gl Manifestagdes gastrointestinais

HLA Human Leukocyte Antigen

ICBD International Criteria for Bechet's Disease
ISG International Study Group Criteria
LES LUpus Eritematoso Sistémico

M Média

Max. Maximo

MHC Major Histocompatibility Complex
min. Minimo

N Ndmero da amostra

OFTAL Manifestacdes oftalmologicas

SNC ManifestacGes sistema nervoso central
REUMA Manifestacdes reumatoldgicas

VASC ManifestacOes vasculares



INDICE DE FIGURAS

Figura 1- Distribuio GIobal da DB ...........cccooiiiiiiiiiiieeee e 9

INDICE DE TABELAS

Tabela 1 — Frequéncia das doengas auto imunes da consulta DAIS por aftose oral ................ 12
Tabela 2 — Frequéncia de doentes com DB POr gENETO..........coeiiereierenerieisie e, 13
Tabela 3 - Distribuigdo da idade NA DB ...........cccoiiiiiiiee e 13
Tabela 4 — Distribuigdo da idade de diagndstico na doenga de Behget.............ccccovevreninnnnnen, 13
Tabela 5 - Frequéncia da Tipagem HLA B51 na doenca de Behget.........cccccvevvvieiveiienicennenn, 13
Tabela 6 — Frequéncia das diferentes manifestacdes clinicas na DB...........cccocveiiiiennene, 14
Tabela 7 — Diferencas de apresentacdo clinica segundo 0 género na amostra..............cce...... 15

INDICE DE GRAFICOS

Gréfico 1 — ManifestacGes clinicas em pacientes diagnosticados cOm DB ..............cccccveuneee. 14



INDICE

LRI 0] 5100710 J0 TR 8
MATERIAL E METODOS .....ooiviivieeeeeeieiesisseeseese s sessssesesses s sssssess s sensenes 11
RESULTADOS ...t sesses s ssa s sss s s s asssn s sesssn s snsenes 12
DISCUSSAQ ...ttt s sttt sansnes 16
CONCLUSAOD ...ttt bbb 21
AGRADECIMENTOS ......ovviviereeseesiesees s ss s sessesssssssss s asssesssssssssssssssessns s senssens 22
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .........cooiieieeeietete sttt 23



RESUMO E PALAVRAS-CHAVE

Resumo

A Doenca de Behcet (DB) é uma doenca auto-inflamatoria sistémica, apresentando-se com
diferentes manifestacbes clinicas que definem uma sindroma com critérios proprios. As

Ulceras orais sdo 0 sintoma mais constante desta sindroma.

O principal propoésito deste trabalho consistiu em descrever, numa coorte de doentes
referenciados para a consulta de Doencas Autoimunes Sistémicas, qual o espetro clinico nos

doentes diagnosticados com DB.

Estudo descritivo e retrospetivo de doentes seguidos na consulta por aftose oral.
Estabeleceram-se dois grupos - no primeiro incluiram-se os doentes com diagnostico de DB e,
no segundo, doentes enviados a consulta com aftose oral nos quais foi excluido o diagnédstico

de DB e diagnosticada outra patologia auto imune.

Foram encontrados 88 pacientes, dos quais 68 foram diagnosticados com DB - grupo 1 e 0s
restantes 20 apresentavam outras patologias auto imunes - grupo 2. No grupo 1 verificou-se
uma idade média de diagnostico de 28+9,6 anos. A frequéncia mulher/homem apresentou-se
de 2:1. Destacaram-se as seguintes manifestac@es clinicas: aftose oral recidivante em 100%,
aftose genital em 82,4%, manifestacbes dermatoldgicas em 76,5% e oftalmoldgicas em
60,3%, tendo as restantes manifestacdes percentagens inferiores a 20%. Ja a aftose oral no
grupo 2 foi de 20%.

As carateristicas clinicas obtidas aproximaram-se das séries descritas na literatura e

apresentaram concordancia com os critérios ICBD.

Palavras-chave

Doenca de Behcet; Sindrome de Behget; Aftose oral; Diagnostico diferencial



Abstract
Behcet’s Disease (DB) is a systematic autoinflammatory disease, presenting itself with
different clinical manifestations that define a syndrome with it’s own criteria. Oral aphthosis

are the most common symptom of this syndrome.

The main purpose of this study was to describe, from a cohort of patients referred for medical
consultation in systemic autoimmune diseases, the clinical spectrum on patients diagnosed

with DB.

Descriptive and retrospective study of patients followed in oral aphthosis consultations. Two
groups were established — the first group included patients diagnosed with DB, and the second
group included patients sent for consultation regarding oral aphthosis, on which the diagnostic

for DB had been exclude and other autoimmune pathology had been diagnosed.

88 patients were found, from which 68 were diagnosed with DB — group 1 while the
remaining 20 presented other autoimmune pathologies — group 2. In group 1 the average age
at which patients were diagnosed with DB was 28+9,6 years old. The frequency woman/man
was 2:1. The following clinical manifestations were highlighted: recurrent oral aphthosis in
100% of the patients, genital aphthosis in 82,4%, dermatologic manifestations in 76,5% and
ophthalmological in 60,3%, while the remaining manifestations had percentages below 20%.

In group 2, on the other hand, oral aphthosis constituted 20% of the clinical manifestations.

The clinical characteristics obtained close to the ones described in literature and demonstrated

concordance with ICBD criteria.

Key words
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INTRODUCAO

A doenca de Behcet (DB) foi descrita pela primeira vez por HipdOcrates na Grécia Antiga
durante o século V a.c.,"? embora deva 0 seu nome ao dermatologista turco Hulusi Behget

que a descreveu em 19373420

A DB é uma doenca auto-inflamatoria sistémica, apresentando-se com diferentes
manifestacdes clinicas que definem uma sindroma com critérios proprios. Recentemente tém
sido sugeridos varios critérios de diagnostico. Os ultimos apresentados surgiram em 2006
tendo sido propostos por um International Study Group for Behget’s Disease que definiu um
conjunto de critérios de classificacdo a que deu o nome de International Criteria for Bechet's
Disease (ICBD). Nele estiveram envolvidos 27 paises de todos os continentes, tendo sido
analisados os dados encontrados em 2.556 doentes com DB e 1.163 controles. Os seus
primeiros resultados foram apresentados na 12" Inzernational Conference on Behget’s
Disease realizada em Lishoa, em 2006, tendo mais tarde sido revistos e publicados, em 2013.2
Segundo estes critérios, o diagnostico é feito com base numa pontuacdo de manifestacfes que
incluem aftose oral, aftose genital e manifestacbes oftalmoldgicas (uveite anterior, uveite
posterior e vasculite retiniana) 2 pontos, a par de manifestacdes dermatoldgicas
(pseudofoliculite, eritema nodoso e ulceracdes cutaneas), manifestacbes vasculares e
manifestacBes do sistema nervoso central com valorizacdo de 1 ponto. O teste de Patergia,
guando positivo, é valorizado com 1 ponto. O diagnéstico de DB é feito quando presente uma

pontuacdo superior ou igual a 4 pontos.”®

As Ulceras orais sdo 0 sintoma mais constante desta sindroma, sendo observadas em mais de
95-100% dos doentes,® contrastando com uma prevaléncia de 19% na populagdo em geral."
Em 78% dos doentes constitui-se como o primeiro sintoma, podendo preceder outras

manifestacdes por varios anos.”



Esta sindrome é rara na sua distribuicdo global, contudo apresenta como territdrio com maior

prevaléncia a chamada Rota da Seda (Figura 1), localizada do Japdo até Portugal .®

Prevalence (107)
e >100
e 51-100
® 11-50
1-10
e <
A Newly orrarely reported ¢

Figura 1- Distribuicdo Global da DB — o tamanho dos pontos reflete a prevaléncia — adaptado de Cho, Cho
e Bang, 2012

Muitos estudos apontam uma maior prevaléncia no sexo masculino. Contudo, evidéncias mais
recentes tém vindo a igualar a distribuicdo nos dois géneros. A DB costuma surgir ente a 32 e
a 4% década de vida, sendo rara em criancas ou em adultos com mais de 50 anos.** Quanto &
sua etiologia ainda permanece obscura. Tém sido implicados varios agentes infeciosos,
fatores imunolégicos, causas genéticas.>*> A genética tem um papel importante na DB,
nomeadamente o Complexo Major de Histocompatibilidade (MHC) da classe I, localizado no

cromossoma 6, em especial o alelo B51, mostrando-se presente em 46,2% dos casos.>¥*3%*

O diagnéstico de DB é puramente clinico, ndo havendo qualquer exame analitico,

imagiologico ou histoldgico especifico. Tem um carater multi-sistémico, apresentando-se com


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click on image to zoom&p=PMC3&id=3250322_ymj-53-35-g001.jpg

quadros clinicos e niveis de gravidade variados.*® Adicionando a estes fatores, a sua baixa
prevaléncia em Portugal, alcancamos um baixo reconhecimento desta patologia pela
comunidade médica. O atraso no diagnostico e tratamento tém sido fortemente associados a

um aumento da morbilidade e mortalidade.®*2

Estudos de revisdo sistematica tém vindo a mostrar que ndo existe padronizagdo nas
definicBes para a maioria dos resultados publicados.'*™ O médico conhecedor desta
patologia, tem a oportunidade de fazer um diagnostico precoce e correto, identificar as suas
consequéncias, definir o progndéstico nas suas diferentes formas de apresentacdo e intervir
terapeuticamente, logrando, com a modificacdo do curso natural da doenga, uma melhoria da

qualidade de vida dos doentes.

O principal propdsito deste trabalho foi o de descrever, numa coorte de doentes referenciados
para a consulta de Doencgas Autoimunes Sistémicas (DAIS) do Servigco de Medicina Interna-A
do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra (CHUC), qual o espetro clinico nos doentes
diagnosticados com DB. A autora realizou este trabalho com o propdsito de um maior

reconhecimento e divulgagéo da DB.

10



MATERIAL E METODOS

Estudo descritivo e retrospetivo de doentes seguidos na consulta de DAIS do CHUC (Servico
de Medicina Interna-A). A recolha de dados foi realizada pela analise de processos clinicos e
da pesquisa na base de dados daquela consulta, através das palavras Doenca de Behcet e

aftose oral. A pesquisa compreendeu os doentes seguidos na consulta até Julho de 2016.

Estabeleceram-se dois grupos - no primeiro incluiram-se os doentes com diagnostico de DB e,
no segundo, doentes enviados a consulta com aftose oral nos quais foi excluido o diagndstico

de DB e diagnosticada outra patologia auto imune.

Foram incluidos no grupo 1 os doentes referenciados a consulta de DAIS que possuissem
mais de 18 anos e preenchessem os critérios ICBD, e no grupo 2 os doentes com mais de 18
anos de idade, com aftose oral mas sem diagnostico de DB. Os parametros considerados para
0 estudo foram: diagndstico de doenca auto imune, idade, sexo, idade de diagndstico,

genotipagem e manifestacdes clinicas.

A anélise dos dados foi apresentada em forma de estatistica descritiva. As varidveis do tipo
qualitativo foram estimadas em frequéncias e propor¢des. Nas varidveis quantitativas foram
calculadas as medidas de tendéncia central e as respetivas medidas de dispersdo. Para o

processamento e apresentacao dos dados foi utilizado o programa SPSS Statistics versao 23.
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RESULTADOS

A amostra de doentes seguidos na consulta DAIS do CHUC por aftose oral é constituida por
88 doentes dos quais 68 (77,3%) foram diagnosticados com DB (grupo 1) e os restantes 20
(22,7%) apresentavam outras patologias auto imunes (grupo 2). Destes, salienta-se com maior
percentagem de casos 5 pacientes (5,7%) com Artrite Reumatdide e 3 (3,4%) com Lupus

Eritematoso Sistémico (Tabela 1).

N %
Diagnéstico  Doenca de Behget 68 77,3%
Acrtrite Idiopatica Juvenil 1 1,1%
Artrite Reumatoéide 5 5,7%
Cirrose 1 1,1%
Conectivite Indiferenciada 1 1,1%
Doenca de Addison 1 1,1%
Esclerose Sistémica 1 1,1%
LGpus Eritematoso Sistémico (LES) 3 3,4%
Poliangiite microscopica 1 1,1%
Polimialgia Reumatica 1 1,1%
Sindrome de Sjégren 1 1,1%
Sarcoidose 1 1,1%
Sindrome Anti-Fosfolipidico 1 1,1%
Uveites de repeticdo 2 2,3%

Tabela 1 — Frequéncia das doencas auto imunes da consulta DAIS por aftose oral

Dos 68 pacientes diagnosticados com DB (grupo 1), 47 pertenciam ao sexo feminino e os
restantes 21 ao sexo masculino (Tabela 2). Nesta amostra encontrou-se uma proporgéo de 2

mulheres para cada homem.

12



N %

Feminino 47 69,1%
Sexo
Masculino 21 30,9%

Tabela 2 — Frequéncia de doentes com DB por género

Observou-se que os pacientes com DB tém idades compreendidas entre os 22 e 0s 77 anos,

sendo que nesta amostra tém, em meédia, 43,9 anos (Tabela 3).

N Média Desvio Minimo Maéaximo

Validos  Missing (M) Padréo (DP)  (min) (Max)

67 1 43,9 12,6 22 77

Tabela 3 - Distribuicdo da idade na DB

Em média, estes doentes apresentaram o primeiro diagnoéstico aos 28 anos (Tabela 4). O
diagndstico foi estabelecido entre os 8 e 0s 61 anos de idade, sendo desconhecida em 14

Casos.

N
M DP Min. Max.
Vélidos  Missing

54 14 28,1 9,6 8 61

Tabela 4 — Distribuicéo da idade de diagnéstico na doenca de Behget

Observou-se que apenas existem dados acerca da genotipagem em 44 pacientes com DB,

sendo que 16 destes (36,4%) apresentaram o alelo B51 positivo (Tabela 5).

N %
Genotipagem Ausente 28 63,6%
Presente 16 36,4%

Tabela 5 - Frequéncia da genotipagem HLA B51 na DB
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Nos doentes do grupo 1, observamos aftose oral recidivante em 100% dos casos, aftose
genital em 82,4%, manifestacGes dermatologicas em 76,5%, oftalmoldgicas em 60,3% e
reumatoldgicas em 55,9% (Tabela 6). Relativamente as outras manifestacbes, nomeadamente
manifestacdo do sistema nervoso central, vasculares, gastrointestinais e teste de patergia, as

percentagens foram abaixo dos 20% (Grafico 1).

Manifestacao clinica N %
Aftose oral recidivante (AOR) 68 100,0%
Aftose genital (AG) 56 82,4%
Manifestac6es dermatolégicas (DERM) 52 76,5%
ManifestacOes oftalmolégicas (OFTAL) 41 60,3%
Manifestac6es sistema nervoso central (SNC) 6 8,8%
ManifestacOes vasculares (VASC) 5 7,5%
Manifestacbes gastrointestinais (GI) 2 2,9%
ManifestacOes reumatolégicas (REUMA) 38 55,9%
Patergia 11 16,4%

Tabela 6 — Frequéncia das diferentes manifestagdes clinicas na DB
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Gréfico 1 — ManifestacGes clinicas em pacientes diagnosticados com DB
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Analisou-se o padrdo de manifestacfes clinicas para cada paciente com DB. Os padrdes com
maiores frequéncias foram as associagoes:
e aftose oral, aftose genital e manifestacdes dermatoldgicas;
e aftose oral, aftose genital, manifestacbes dermatoldgicas e manifestacbes
oftalmoldgicas,
cada um dos quais com 8 casos. Com 6 casos, foram identificados os seguintes padrdes:
e aftose oral, manifestacbes dermatoldgicas, manifestacbes oftalmoldgicas e
manifestacdes reumatoldgicas;
e aftose oral, aftose genital, manifestacbes dermatoldgicas, manifestacOes

oftalmoldgicas e manifestacfes reumatologicas.

Comparou-se a sintomatologia entre 0s sexos para a amostra de grupo 1. Da andlise das suas
diferengas, verificou-se que 0s homens ndo se distinguem das mulheres, conforme resultados
do teste de Fisher (Tabela 7).

Sexo
Sintoma Feminino Masculino p
N % N %
Aftose oral recidivante 47 69,1% 21 30,9% 0,253
Aftose genital 38 67,9% 18 32,1% 0,133
ManifestacOes dermatoldgicas 37 71,2% 15 28,8% 0,486
ManifestacOes oftalmoldgicas 26 63,4% 15 36,6% 0,175
Manifestacdes do SNC 3 50,0% 3 50,0% 0,287
ManifestacGes vasculares 4 80,0% 1 20,0% 0,248
Manifesta¢Oes gastrointestinais 2 100,0% 0 0% 0,272
ManifestacOes reumatolégicas 27 71,1% 11 28,9% 0,368
Teste de Patergia 9 81,8% 2 18,2% 0,374

Tabela 7 — Diferencas de apresentagdo clinica segundo o0 género na amostra

Relativamente as manifestacdes clinicas observadas no grupo 2 verificamos percentagens
semelhantes a primeira amostra, excetuando a aftose oral recidivante em apenas 20% dos

Casos.
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DISCUSSAO

A DB é pouco conhecida na generalidade e manifesta-se por uma variedade de sinais e
sintomas, comprometendo Orgdos diversos. Segundo o territério afetado, pode provocar
graves sequelas, especialmente a nivel oftalmolégico e do SNC, determinando incapacidade
importante e conduzindo mesmo a morte. O curso clinico da doenca é caraterizado por
exacerbacGes e remissfes de duragdo, frequéncia e prognosticos imprevisiveis, podendo
existir variaces de acordo com a hereditariedade, género, ambiente e estado socioecondmico.

Importa agora descrever o espetro clinico, atividade e gravidade desta patologia.

Num estudo realizado em Portugal, a prevaléncia encontrada foi de 2,4/100.000 habitantes.”
Sédo resultados proximos dos paises europeus da bacia mediterranica, no entanto este numero
deverd ser superior. Tendo em conta dados cumulativos mais recentes de outros grupos
podemos apontar uma prevaléncia de 10-300/100.000 habitantes, com uma estimativa do
numero total nacional de 1000-30.000, sendo cerca de 159-300 seguidos por Medicina
Interna.*3*" No estudo elaborado para estabelecimento dos novos critérios de DB, Portugal
surge como 0 2° pais com maior nimero de casos estudados, dentro dos 27 paises incluidos no

estudo, ultrapassando a Turquia, Egipto e Japdo.®

Apesar do periodo em que incluimos a nossa amostra ter sido longo e realizado num centro
conhecido para referenciacdo deste tipo de doentes, apenas se encontraram 68 casos de DB.
Esta amostra ndo nos permite obter conclusdes definitivas em relagdo a prevaléncia de DB em
Portugal, nem das suas manifestacdes clinicas, mas permite aproximar-nos da sua

generalidade confirmando uma baixa prevaléncia da doenga no nosso meio.

No estudo nacional que nos serviu de referéncia, a DB é uma doenca de inicio precoce,

habitualmente entre a 22 e 42 década de vida, com idade média de inicio 25,8+11,1 anos.* A
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amostra estudada corrobora esta afirmacdo, apresentando uma idade média de diagndstico de

28%9,6 anos.

A frequéncia mulher/homem apresentou-se de 2:1. Esta maior prevaléncia no género feminino
coincide com os dados epidemiolégicos reportados da Alemanha, Japdo e Brasil. J& nos
Estados Unidos da Ameérica esta relacdo é de 5:1, o que contrasta com as frequéncias do
médio Oriente, onde tem sido reportado um predominio do género masculino com uma

relacdo homem:mulher de 3,8:1 em Israel, 5,3:1 no Egipto e 3,4:1 na Turquia.*?

As aftas orais sdo lesdes ulcerosas que aparecem na mucosa de revestimento néo
queratinizada da cavidade bucal, dos labios, da lingua ou da faringe. Quando estas lesdes se
repetem em numero de trés ou mais episddios por ano, designam-se como aftose oral
recidivante.’ No que concerne @ DB, a AOR é usualmente a primeira manifestacéo.”
Contudo, é dificil distinguir entre a AOR primaria, a secundaria a outras patologias e a AOR
associada a DB. Na populacdo em geral a prevaléncia da AOR primaria é de 19%." Noutras
séries estudadas internacionalmente a prevaléncia da AOR na DB varia entre 95-100%,° na
nossa amostra encontramos em 100% dos casos. Este dado coincide com os resultados
reportados noutras series estudadas com maior nimero de doentes e confirma a sua

importancia no diagnostico de DB.

Como referido anteriormente a AOR na DB apresentou-se em 100% dos casos, enquanto que
a mesma manifestacdo se pode encontrar presente em 20% de outras doengas auto imunes,
nomeadamente Artrite Reumatéide e LUpus Eritematoso Sistémico.*® Aponta-nos a
literatura que o diagnostico diferencial deve fazer-se com o pénfigo mucocutaneo, o liquen
planus oral, o herpes oro-genital, o Lupus Eritematoso Sistémico, a doenca inflamatoria do

intestino e a AOR primaria.***® Habitualmente as aftas orais sdo dolorosas, podem ser
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superficiais ou profundas e apresentam uma base necrotica e amarelada na sua regido central.

Persistem durante uma ou duas semanas e posteriormente desaparecem sem deixar cicatriz.™

A aftose genital estd presente em 65%," atendendo ao panorama internacional. A nossa
amostra apresentou uma percentagem superior. Estas aftas possuem caracteristicas
semelhantes as orais, embora sejam maiores e possam deixar cicatriz, 0 que muitas vezes

auxilia no diagnéstico.?°

A afecdo oftalmoldgica é um dos envolvimentos mais temidos, devido ao seu potencial de
ocasionar cegueira se comprometer o segmento posterior do olho. A uveite bilateral esta
presente em 60-70%,"* sendo geralmente mais severa no homem do que na mulher.? A nossa
amostra corrobora estas percentagens, nao apresentando diferencas de sintomatologia entre

géneros.

O Neurobehget apresenta-se em 14% dos casos segundo relatos internacionais,** mas na

amostra estudada limitou-se a 8,8%. E uma das mais sérias manifestacdes da DB.> As
manifestacdes neuroldgicas sdo mais comuns no género masculino, segundo achados

internacionais, na nossa amostra no se verificou diferenca entre géneros.'*%

O envolvimento gastrointestinal apresenta-se em 3-16%,° o envolvimento dermatoldgico
ocorre em 80 %™ dos pacientes, as manifestagdes reumatoldgicas entre 50-60%' e o
compromisso vascular entre 7-29%.'° Todos estes dados se coadunam com a nossa amostra.
Relativamente a sequéncia de aparecimento das diferentes manifestacdes clinicas, é descrita
uma tendéncia cronoldgica nos seguintes sintomas: ulceracBes orogenitais, lesdes
dermatoldgicas, alteracbes oculares e, apds alguns anos de doenca, o surgimento de
manifestacBes vasculares, intestinais e neurolégicas.® Na nossa amostra ndo foi possivel

avaliar este parametro por falta de registo.
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O haplotipo HLA B51 é encontrado entre 46,2- 69%.%* J& na nossa populacdo alvo portadora
de DB apresentou-se em 36,4% dos casos. Esta percentagem é diferente consoante o grupo

étnico analisado - tem maior prevaléncia na populagdo turca e no sexo masculino.”’

O teste de Patergia consiste numa hiperreatividade ndo especifica da pele apds picada de
agulha. A positividade do teste € definida por uma papula ou pastula com mais de 2 mm, que
tipicamente surge 24-48h apoés a realizacdo do teste através de agulha estéril de 20-22 Gauge,
penetrada obliqguamente em pele avascular do antebragco, com cerca de 5 mm de
profundidade.”>?® O exame histolégico revela uma infiltracio de neutréfilos, geralmente
acompanhados por linfécitos e varidveis graus de microvasculite.?®** Entre americanos e
europeus ocidentais o teste de Patergia positivo é extremamente raro. Entre 0s pacientes
turcos a percentagem ronda os 79% nos pacientes com envolvimento vascular e 56% em
pacientes sem este envolvimento, indicando uma associacéo entre a positividade do teste e a
componente vascular.?’ Estes dados enquadram-se no nosso estudo, em que se apresenta uma
populacdo com baixa frequéncia de manifestacdes vasculares e baixo nimero de teste de
Patergia positivo. A sua baixa prevaléncia em alguns grupos, no qual se inclui a populacéo

portuguesa, reduz o seu valor diagndstico.

O diagnéstico diferencial da DB torna-se dificil, em formas incompletas da doenca ou
apresentacdes invulgares. Uma historia detalhada € essencial para excluir outras condicdes
gue podem assumir-se como originadoras destas manifestac@es clinicas. Sdo considerados o
Sindrome de Reiter que pode ser associado a aftose bipolar e também artrite erosiva. Uretrites
e sacro-iliites, ndo costumam ser observadas da DB. A sarcoidose pode apresentar eritema
nodoso, uveites e artralgia, mas as Ulceras genitais ndo sdo caracteristicas. A radiografia do
térax pode ajudar no diagnostico diferencial. A sindrome de Stevens-Johnson também se
apresenta com envolvimento mucocutaneo e conjuntivite, mas ndo estad associado com
tromboflebite, uveite ou doenca arterial. Existe ainda uma estreita proximidade de
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manifestacdes entre a Doenca de Crohn ou Colite Ulcerosa com manifestacdes extra
gastrointestinais e a DB com envolvimento gastrointestinal. Para pacientes com envolvimento
neuroldgico impde-se o diagnostico diferencial com a esclerose multipla. As ulceracdes
orogenitais também podem ser associadas a Epidermolise Bolhosa e Eritema Multiforme.
Outras doencas sistemicas cronicas com AOR primaria, como o LES e a doenca celiaca

devem ser tidas em conta.?®

Os critérios criados para diagnostico da DB foram sofrendo evolugdo e sucessivas
atualizagdes. Nos critérios ISG a presenca de aftose oral é mandatdria. Sendo necessarios
outros dois critérios entre quatro (aftose genital, manifestagdes dermatoldgicas, manifestacdes
oftalmoldgicas e teste Patergia) para se estabelecer diagnostico da presente patologia. Nos
critérios ICBD as manifestagdes vasculares foram adicionadas aos restantes 5 itens do I1SG e
da-se maior valorizacdo diagndstica a aftose genital e manifestacfes oftalmoldgicas, através
da pontuacdo de 2 valores. Tendo em conta a prevaléncia das diferentes manifestacGes
clinicas obtidas na nossa amostra e as respetivas associacGes de sintomas mais prevalentes
(AOR, AG, OFTAL,DERM), podemos afirmar que os critérios mais recentes sdo 0s que mais
se aproximam em concordancia com a nossa investigacdo. Estes implicam uma maior
sensibilidade e precisdo no diagnostico diferencial relativamente aos anteriormente

apontados.”®
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CONCLUSAO

A DB é uma afecéo rara, mas existe, podendo tornar-se invalidante ou mesmo conduzir &
morte. Torna-se imprescindivel pensar nela como hipdtese de diagndstico aquando de
sintomalogia que a indicia, nomeadamente a presenca de AOR. Parece importante sensibilizar
os profissionais de saude relativamente as diferentes formas de apresentacdo da DB, de
maneira a que exista um alto indice de suspeita que permita um diagndstico precoce e um

tratamento oportuno, bem como referenciacdo para centros com experiéncia.

O estudo é limitado pelo nimero da amostra, ndo representando uma populacdo mais ampla,
nem uma realidade nacional. Firmar conclusdes a respeito da DB é ainda inviavel devido a
caréncia de estudos tecnicamente validos com resultados generalizaveis. A fundamentacdo de
instrumentos padronizados para o diagnostico e medidas da atividade da doenca podem
fornecer ferramentas adequadas ao desenvolvimento de novos ensaios clinicos, tecnicamente

validos e internacionalmente reproduziveis.
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