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Caso Clinico

Dermatose perfurante adquirida associada a insuficiéncia
hepitica em paciente transplantado de figado

Acquired perforating dermatosis associated with bepatic
failure in a liver-transplanted patient’

Daniela Badziak ' Carolina Lenhardt’ Michele F. de Barros’
Fernando Luiz Mandelli' Sérgio Zufieda Serafini’ Jesus Rodriguez Santamaria’

Resumo: A dermatose perfurante adquirida é entidade clinicopatolégica caracterizada por
eliminacao transepitelial de material dérmico degenerado, ocorrendo em muitas condicoes,
entre elas diabetes mellitus, insuficiéncia renal cronica e colangite esclerosante. Relata-se o
caso de paciente de 17 anos, com dermatose perfurante adquirida associada a insuficiéncia
hepatica cronica, conseqiiente a complicagao hepitica de transplante de figado para trata-
mento de sua doenca de base, a glicogenose tipo I.
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Abstract: Acquired perforating dermatosis is characterized by transepithelial elimination
of degenerated dermal substances. It occurs in many conditions, such as: diabetes mellitus,
chronic renal failure and sclerosing cholangitis. This article describes a 17-year-old
Caucasian female with type I glucogenosis and acquired perforating dermatosis due to
chronic bepatic failure caused by bhepatic complication of liver transplant.
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INTRODUCAO

A dermatose perfurante adquirida é entidade cli-
nicopatoldgica caracterizada por eliminacio transepite-
lial de material dérmico degenerado,"” ocorrendo em
muitas condicoes, entre elas diabetes mellitus, insufi-
ciéncia renal cronica e doencas hepiticas, incluindo
colangite esclerosante.”” Hepatopatias graves, como
colangite esclerosante, e distirbios metabdlicos heredi-
tarios, como a glicogenose tipo I, sao indicagoes de
transplante hepitico.’

A descricio da dermatose perfurante adquirida
associada a insuficiéncia hepatica foi previamente relata-
da em casos de colangite esclerosante, sem transplante
hepatico como tratamento.>’

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 17 anos, branca,
vista pela primeira vez em fevereiro de 2004 por apre-
sentar pipulas pruriginosas com 30 dias de evolucao.
Essas papulas inicialmente acometeram os membros
inferiores com progressio para os membros superio-
res e face. Referia melhora clinica com hidratacao da
pele e expressao das lesbes com saida de material
pastoso. Apresentava como comorbidades hipotireoi-
dismo, controlado com 75mcg/dia de tiroxina, e glico-
genose hepitica tipo I, tendo sido submetida a trata-
mento com transplante hepatico cadavérico em 2002;
tardiamente, evoluiu com trombose de artéria hepati-
ca e colangite isquémica, com conseqiente insufi-
ciéncia hepatica cronica.

Ao exame fisico apresentava ictericia acentua-
da e o biotipo cldssico da glicogenose tipo I, com
bochechas grandes, baixa estatura, abdémen protu-
berante e membros relativamente magros. Na pele,
presenca de papulas eritematosas foliculares, de 2 a
8mm, com centro queratoético, e algumas com esco-
riacoes, localizadas principalmente nos membros
inferiores (Figura 1), mas também nos membros
superiores e face.

A investigacdo laboratorial revelou volume glo-
bular de 31,6% (normal: 35-45%), volume corpuscular
médio de 93,2fl (normal: 80-100fl), aspartato amino-
transferase de 192U/L (normal: 15-40U/L), alanina ami-
notransferase de 262U/L (normal: 7-35U/L), bilirrubina
total de 10,75mg/dl (normal: até 1,2mg/dl) com direta
de 5,32mg/dl, fosfatase alcalina de 2928U/L (normal:
90-360U/L), gama glutamil transferase de 992U/L (nor-
mal: 2-30U/L), tempo de atividade de protrombina de
15,3 segundos (controle de 12,3 segundos) e albumi-
na de 3,9g/dl (normal: 3,4-4,8g/dl). As contagens de
plaquetas, leucdcitos, creatinina, uréia, glicemia de
jejum, hormonio estimulante da tiredide, tiroxina livre,
colesterol total e fragoes, lactato desidrogenase, sédio,
potissio e cloreto foram normais. A sorologia anti-HIV
I e I por método de Elisa foi negativa.
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FIGURA 1: Papulas eritematosas foliculares com centro
queratético na perna direita

O exame histopatolégico nas coloragoes em
hematoxilina-eosina , PAS e orceina para fibras elasti-
cas revelou acantose irregular moderada, foliculo
piloso dilatado contendo restos celulares, queratiné-
citos necroticos, fibras eldsticas e colagenas e infiltra-
do linfocitario na derme superficial (Figura 2).

Instituiu-se tratamento sintomdtico com anti-
histaminicos sistémicos (dexclorfeniramina e hidroxi-
zina) e corticéide topico de alta poténcia (clobetasol).
Apos sete meses de seguimento apresentou melhora
das lesoes iniciais, porém mantendo o aparecimento
de novas lesoes. A paciente aguarda novo transplante
hepitico como tratamento definitivo.

DISCUSSAO

As desordens perfurantes compreendem um
grupo de doengas caracterizadas pela eliminagao tran-
sepitelial de material dérmico degenerado. Classificam-

FIGURA 2: Presenca de infundibulo folicular dilatado.
PAS-CD (40x)
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se em primdrias (doenca de Kyrle, elastose perfurante
serpiginosa, colagenose perfurante reativa, foliculite
perfurante) e secundirias (dermatose perfurante
adquirida).*®

A dermatose perfurante adquirida é entidade cli-
nicopatologica inicialmente descrita em associacio com
insuficiéncia renal cronica dialitica ou nao e com diabe-
tes mellitus’ Entretanto, relatos com associacio 2
hipertensdo arterial sistémica, ateroesclerose, psoria-
se,”*” tumores (incluindo linfomas),” infec¢io pelo HIV,'
insuficiéncia hepdtica cronica (colangite esclerosante)
tém sido descritos.”” Caracteriza-se pela presenca de
papulas eritematosas com centro queratdtico, prurigi-
nosas, acometendo principalmente tronco e mem-
bros.*"* Os achados clinicos e histologicos sio seme-
lhantes aos das dermatoses perfurantes primadrias,
sendo que Rappini et al. sugerem que a dermatose per-
furante adquirida pode apresentar-se de diferentes
maneiras, assemelhando-se histologicamente as quatro
dermatoses perfurantes primarias, de forma isolada ou
como combinacio delas.*"

No caso em discussao, a associa¢ao das caracte-
risticas clinicas e histopatoldgicas permitiu o diagnosti-
co de dermatose perfurante adquirida, perfil de folicu-
lite perfurante, secunddria a insuficiéncia hepdtica cro-
nica.

As glicogenoses sao doengas de armazenamento
do glicogénio, resultantes da deficiéncia hereditaria de
enzimas envolvidas em sua sintese ou degradacio. A gli-
cogenose tipo I, também chamada de doenca de Von
Gierke, resulta da deficiéncia da enzima glicose-6-fosfa-
tase e corresponde a forma hepatica-hipoglicémica da
doenca de armazenamento do glicogénio, caracterizan-
do-se por hipoglicemia e/ou hepatomegalia com enzi-
mas hepdticas praticamente normais e auséncia de
fibrose. A letalidade aproxima-se de 50%, e o tratamen-
to definitivo baseia-se no transplante hepitico."

O comprometimento vascular devido a trombo-
se ou estenose de artéria hepatica é uma das complica-
¢oes do transplante de figado® e pode ocasionar insufi-
ciéncia hepatica, como relatado no caso descrito.

Glicogenose do tipo I, transplante hepatico sem
complicacoes e drogas imunossupressoras nio sio cita-
dos como causa de dermatose perfurante adquirida na
literatura. Os casos relatados associados a insuficiéncia
hepatica sao devidos a colangite esclerosante, sem tra-
tamento com transplante de figado.”’

Varios mecanismos patogénicos tém sido incri-
minados na dermatose perfurante adquirida (perfil foli-
culite perfurante), entre eles uma queratinizagao folicu-
lar precoce e/ou uma alteracio primdria do tecido
conectivo, com depdsito de material tipo corpo estra-
nho na derme superficial e sua eliminacao pelo epitélio

55

proliferado (eliminagdo transepitelial).*®

Propbe-se que a intensa friccao causada pelo
prurido colestatico induza uma prematura hiperquera-
tinizagao folicular.” Essa alteracao pode ser influenciada
por fatores genéticos, visto que ela s6 se desenvolve em
determinados pacientes, € nio em todos expostos as
mesmas condi¢oes.” A correlagio existente entre a gra-
vidade da insuficiéncia hepatica e a afec¢ao dermatolo6-
gica sustenta a hipétese de que o prurido e a fricgao,
atuando na epiderme, desempenham papel importante
no desencadeamento e manutengao da dermatose per-
furante adquirida.”

Existem controvérsias quanto a relacao de sais
biliares e prurido colestitico. Acreditava-se que o
depdsito de sais biliares na pele poderia iniciar o
prurido e gerar eliminagido transepitelial,’ porém
pesquisas posteriores falharam em correlacionar
diretamente a concentragao plasmaitica ou tecidual
de sais biliares com a presenca ou a intensidade do
prurido.” Altas concentracdes plasmiticas de sais
biliares podem indiretamente ser responsiveis pelo
prurido colestitico™"” provavelmente, por induzir a
liberacao de fatores pruridogénicos.” Também é pos-
sivel a liberacio e o acimulo de opidides endoégenos,
0s quais agem em receptores opidides centrais pro-
duzindo prurido."”

Existem evidéncias do envolvimento de altera-
coes dérmicas na patogénese da dermatose perfurante
adquirida. Postula-se que a fibronectina, acumulada na
pele (derme) ou no soro de individuos predispostos,
induz proliferagio e migracao epitelial criando uma
direcio para eliminagio transepidérmica."

Os leucdcitos também tém participagao, liberan-
do colagenases e elastases que alteram o tecido conec-
tivo, e proteinases que agem nas pontes intercelulares
dos queratinocitos, facilitando a extrusao do tecido
conectivo alterado.’

As alternativas terapéuticas sio sintomaticas e
empiricas devido aos mecanismos incertos do prurido
colestatico e da patogenia da dermatose perfurante
adquirida.*"”

Terapéuticas como corticoides topicos, intralesio-
nais ou oclusivos; queratoliticos tOpicos; retindides topi-
cos ou sistémicos;*" talidomida;’ PUVA;"” UVB banda
estreita — 311nm;'*"” crioterapia; e exérese cirdrgica sio
alternativas paliativas geralmente insatisfatorias.’
Lembrando que a gravidade da insuficiéncia hepatica
correlaciona-se com a evolugao da dermatose perfuran-
te adquirida,” a terapéutica definitiva é o tratamento da
causa subjacente.’ Neste relato de caso, o tratamento
definitivo é um novo transplante hepatico, sendo essa
terapéutica de primeira linha para a glicogenose tipo I,
a insuficiéncia hepatica e a afeccio de pele. a
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