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Mononeuropatia Múltipla: Manifestação de Doença Mista do Tecido Conjuntivo
CLINICAL CASE · CASO CLÍNICO

INTRODUÇÃO

A doença mista do tecido conjuntivo (DMTC) foi
descrita pela primeira vez por Sharp e colabo-
radores em 1972 (1). É caracterizada pela presen-
ça de manifestações comuns de diferentes doen-
ças reumáticas auto-imunes (lúpus eritematoso
sistémico, esclerodermia e polimiosite) associa-
das à presença de títulos elevados de anticorpos
anti U1-RNP. Pode estar associada a outras enti-
dades, como o Síndrome de Sjögren e a tiroidite
de Hashimoto. Os mecanismos etiológicos e pa-
togénicos da DMTC são desconhecidos (2). A sua
prevalência é desconhecida. É comum nas mulhe-
res entre a 2ºe 3ª década de vida, podendo aco-
meter doentes de qualquer idade ou raça. A hi-
pertensão pulmonar é a principal causa de mor-
te; seguindo-se as infecções (14).

CASO CLÍNICO

Doente do sexo masculino, de 47 anos de idade,
caucasiano, que recorreu ao serviço de urgência,
após ter sido observado em consulta externa de
Neurologia, por queixas de parestesias e dimi-
nuição da força muscular no membro superior
esquerdo. As queixas tiveram início insidioso,
cerca de 6 meses antes e agravamento progres-
sivo, com aparecimento de hipoestesia na face
direita. Apresentava ainda dedos em charuto e
fenómeno de Raynaud. O doente foi internado
no serviço de Medicina Interna para continuidade
do estudo.
Dos antecedentes pessoais destacava-se; acom-
panhamento em consulta de neurologia, para
avaliação diagnóstica das queixas descritas. Há-
bitos alcoólicos marcados. Era ex-fumador (dei-
xara há 4 anos). Negou a existência de ante-
cedentes familiares patológicos relevantes. Tinha
sido medicado pelo médico assistente com cia-
nocobalamina, piridoxina e tiamina intramuscu-
lar, sem alívio sintomático.
Realizou, em consulta de Neurologia, electromio-

grafia que demonstrou ausência de potencial de
acção do nervo sensitivo, nos neurónios explo-
rados nos membros, e ondas positivas no deltóide
esquerdo; tomografia axial computorizada (TAC)
e ressonância magnética (RM) cervical e TAC
crânio-encefálica que não revelaram alterações.
Ao exame objectivo apresentava-se consciente e
orientado, colaborante, hidratado, pele e muco-
sas coradas. A auscultação cardio-pulmonar era
normal e a palpação abdominal não revelava
alterações. Ao exame neurológico apresentava
paralisia facial periférica esquerda, hemiparésia
esquerda de predomínio braquial, discretas atro-
fias musculares a nível da cintura escapular, re-
flexos miotáticos abolidos abaixo de C5-C6 (men-
toniano presente), reflexo cutâneo-plantar em
flexão bilateral.
Dos exames complementares realizados para es-
tudo salienta-se: hemoglobina 12.8g/dl normo-
cítica e normocrómica, leucocitose 11.300 com
neutrofilia 75.7%, plaquetas 323.000, velocidade
de sedimentação eritrocitária (VS) 86mm/1ªh;
na bioquímica ureia 5.4mmol/L, creatinina 49.7
mmol/L, Na 141.4mmol/L, K 4.37 mmol/L, pro-
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Abstract
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Internal Medicine Department through the Emergency Department due to
paresthesias and decresead muscle strength in the left upper limb with a
progressive onset and worsening associated with hypoesthesia in the right
face. He had fingers in cigar shape and Raynaud´s phenomenon.
Analytically, he had: VS >80 mm/h and ANA strong positive (title >1280,
mottled pattern, antiSSA/antiSSB and RNP antibodies). After several diag-
nostic exams, the final diagnosis of mixed tissue disease with neurological
involvement was established and therapy started with corticosteroids and
azathioprine with improvement of the clinical status.
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teínas totais 89g/L, albumina 43g/L, bilirrubina
total 7.9µmol/L, fosfatase alcalina 162U/L, tran-
saminase glutâmico-oxalacética 53 U/L, transa-
minase glutâmico pirúvica 50U/L, lactato desi-
drogenase 581U/L, CPK 35U/L, proteína C reac-
tiva 4.7mg/dl. Os marcadores tumorais eram
negativos, com excepção de ligeiro aumento do
NSE de 36 (normal <12,5ng/mL). Os doseamen-
tos de ácido fólico e vitamina B12 eram normais.
A imunoelectroforese sérica revelou hipoalbumi-
némia e hipergama policlonal e o nível de proteí-
na C reactiva era 3.6mg/dl (N<0.50mg/dl). As
serologias para hepatite B, C e VIH, CMV, herpes
simplex 1 e 2, Epstein Barr, sífilis eram negati-
vos. Do estudo auto-imunidade a destacar os an-
ticorpos anti-nucleares (ANA) positivo forte com
título>1280, padrão mosqueado cromossomas
negativos e ENA positivo forte com anticorpos
anti-SSA/SSB positivo forte e anticorpos anti-RNP
positivo forte. Os anticorpos anti-gangliosídeos
GM3, GM2 e GM1 negativos; e os anticorpos anti-
neurónio anti-Hu e anti-Ri negativos e anti-yo
eram positivos. Os anticorpos anti mitocondriais
(AMA), anti-citoplasma de neutrófilo (ANCA), “an-
ti-liver/kidney” microsomal (LKM) eram nega-
tivos.
A radiografia do tórax e a radiografia das mãos
não mostrou alterações. Foi submetido a ecocar-
diografia transtorácica que revelou ventrículo
esquerdo (VE) moderadamente dilatado, ligeiro
derrame a nível das cavidades direitas e apéx. VE
com razoável função sistólica global. O estudo
funcional respiratório realizado mostrou altera-
ção funcional respiratória do tipo obstrutivo
ligeiro, com expressão a nível bronquiolar não
reversível ao broncodilatador inalado. Transfe-
rência alvéolo-capilar para o monóxido de car-
bono diminuída. Pressões musculares expirató-
rias máximas diminuídas. Gasometria arterial com
critérios de alcalose metabólica.
Foi realizada capilaroscopia que revelou capi-
lares não rarefeitos, com paliçada ainda manti-
da, mas apresentando edema pericapilar na
maioria dos capilares, com presença de alguns
capilares dismorficos - alterações presentes em
ambas as mãos. Ausência de hemorragias espon-
tâneas ou traumáticas. Ausência de megacapi-

lares. Alterações sugestivas de processo vasculiti-
co ainda que incipiente.
O exame oftalmológico era normal. A biopsia da
glândula salivar revelou lesão de sialoadenite
crónica sem critérios morfológicos que permitam
confirmar o diagnóstico clínico. A manometria
esofágica mostrou a presença de diminuição da
pressão esfinteriana inferior.
Concluiu-se, com base na clínica e exames com-
plementares de diagnóstico, por presença de
doença mista do tecido conjuntivo com atingi-
mento neurológico. Foi instituída terapêutica com
corticoterapia na dose de 1mg/Kg/dia com des-
mame progressivo, pentoxifilina, nifedipina, aza-
tioprina e inibidor da bomba de protões. Foi ori-
entado para consulta externa de Medicina In-
terna – doenças auto-imunes.

DISCUSSÃO

É apresentado um caso clínico de doença mista
do tecido conjuntivo que teve como manifestação
inicial uma neuropatia periférica. Na mononeu-
ropatia múltipla (forma de neuropatia periférica)
há um comprometimento assimétrico de dois ou
mais nervos pelo mesmo processo patológico. O
leque de diagnósticos diferenciais é bastante
alargado, e inclui uma grande variedade de dis-
túrbios como a diabetes mellitus, vasculites, ami-
loidose, poliarterite nodosa, artrite reumatóide,
lúpus eritematoso sistémico, neoplasias e síndro-
mes paraneoplásicos (10-13). Se a causa for preco-
cemente diagnosticada e tratada com sucesso, a
recuperação completa pode ser possível. Se não
se verificar recuperação completa, o grau de in-
capacidade pode variar de perda parcial a com-
pleta da função e movimento.
A DMTC é uma doença multissistémica, podendo
atingir vários órgãos e sistemas. As alterações
neurológicas ocorrem raramente na doença mis-
ta do tecido conjuntivo. A mais comum é a ne-
vralgia do trigémio (1). Outras alterações são as
cefaleias de tipo vascular ou com características
de enxaqueca clássica, a meningite asséptica, a
mielite transversa, e a neuropatia periférica.
Em cerca de 90% dos casos tem um início in-
sidioso com artralgias e mialgias (2-5). A nível vas-

cular e cutâneo pode apresentar-se na forma de
fenómeno de Raynaud (muitas vezes a manifes-
tação inicial da doença), dedos em salsicha e
edema das mãos. Mais de metade apresentam
alterações na capilaroscopia. A vasculite de pe-
quenos vasos com púrpura palpável está pre-
sente em cerca de 25% dos doentes (15).
As artralgias/artrite ocorrem em aproximada-
mente 60% dos doentes e são predominante-
mente não deformantes, podendo atingir qual-
quer articulação. As mialgias são geralmente
proximais, podendo ocorrer miosite (18). O envol-
vimento esofágico ocorre sobretudo na forma de
disfagia e disfunção da motilidade esofágica.
Outras formas de envolvimento incluem: esofagi-
te, obstipação, diarreia e malabsorção (16). As ma-
nifestações pleuropulmonares são comuns com
uma incidência que varia entre 20 e 85%, e in-
cluem derrame pleural, fibrose pulmonar, hiper-
tensão arterial pulmonar, fenómenos tromboem-
bolicos, pneumonia de aspiração, serosite e fa-
lência ventilatória. Aproximadamente 5% têm atin-
gimento renal; estando a nefrite associada a pior
prognóstico (18).
A nível cardíaco, a incidência de manisfestações
varia de 11 a 85%, e incluem: pericardite, hiper-
tensão pulmonar, prolapso da válvula mitral,
miocardite, distúrbios de condução e enchimento
diastólico ventricular esquerdo anormal (17).
O diagnóstico baseia-se na presença de manifes-
tações clínicas de sobreposição associadas a anti-
corpos anti-U1RNP em títulos elevados. Os cri-
térios de diagnóstico de Alarcon-Segovia (1987)
para DMTC incluem critérios serológicos (anticor-
pos anti-U1RNP por hemoglutinação em títulos
>11600) e critérios clínicos: edema das mãos, si-
novite, miosite, fenómeno de Raynaud e acroes-
clerose. Para o diagnóstico é necessária a pre-
sença de serologia e pelo menos três critérios clí-
nicos. A associação de edema das mãos, fenó-
meno de Raynaud e acroesclerose exige a pre-
sença de outro critério clínico. Na fase inicial as
manifestações clínicas mais frequentes são o ede-
ma difuso das mãos, artrite, fenômeno de Ray-
naud, miosite e esclerodactilia (5,6).
A DMTC pode evoluir ao longo dos anos sem com-
plicações, ou evoluir para conectivites bem dife-
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renciadas como o lúpus eritematoso sistémico, a
esclerodermia ou a artrite reumatóide.
O tratamento é dirigido ao controlo da sintoma-
tologia e manutenção da função, e a escolha do
mesmo depende dos órgãos atingidos e da ex-
tensão da doença. A medicação inclui corticote-
rapia (como prednisolona), antimaláricos (como
hidroxicloroquina) e drogas citotóxicas (como me-
totrexato, azatioprina, ciclofosfamida). No acom-
panhamento é importante a monitorização de
complicações como a hipertensão pulmonar e in-
fecções.

CONCLUSÃO

O reconhecimento da DMTC em doente com mo-
noneuropatia múltipla é raro. O clínico deve es-
tar alerta para esta forma de apresentação da
doença, pois o prognóstico e grau de incapaci-
dade vai depender da rapidez do diagnóstico. É
de extrema importância a procura de indícios de
um distúrbio sistémico na história e exame físico;
e perante a suspeita, a realização de marcadores
serológicos irá auxiliar no diagnóstico. A electro-
miografia poderá confirmar a neuropatia e do-
cumentar qual o nervo e o tipo de fibra envolvi-
da (motora, sensorial). A clínica e a severidade
da doença vai ditar o tipo de tratamento a insti-
tuir. Neste doente foi instituída terapêutica com
corticoterapia e azatioprina, com resposta clínica
favorável.
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