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RESUMO

Introducdo: O Eritema Pigmentar Fixo € uma reacdo adversa a drogas, caracterizado por uma
lesdo cuténea eritemato-pigmentada com recidivas no mesmo local caso ocorra novo uso do
farmaco envolvido, deixando uma hiperpigmentacdo pos inflamatoria. Objetivo: Relatar um
caso de uma farmacodermia ndo tdo conhecida em sua forma generalizada ap6s o uso de
Noripurum® endovenoso, fazendo uma revisdo literaria sobre o tema. Métodos: Este estudo
de caso utiliza metodologia qualitativa e descritiva, tendo como amostra uma paciente com
Eritema Pigmentar Fixo, sendo realizada coleta de dados por meio de anamnese, exame fisico,
diagnostico e tratamento, durante seu acompanhamento na Policlinica e Centro de Estética
Duque de Caxias. Conclusdo: H& uma dificuldade no estabelecimento do diagndstico
especifico nestes casos, podendo estar relacionada ao desconhecimento clinico por médicos ndo
generalistas e ao vasto nimero de farmacos potencialmente agressores usados rotineiramente.

Palavras-chave: Eritema, Erupcdo por Droga, hiperpigmentacéo, incontinéncia pigmentar.



ABSTRACT

Introduction: Fixed Drug Eruption is an adverse drug reaction, characterized by an
erythematous-pigmented skin lesion with relapses in the same location in the event of a new
use of the drug involved leaving a post-inflammatory hyperpigmentation. Objective: Report a
case of a drug reaction not so well known in its generalized form after the use of intravenous
Noripurum®, doing a literary review on the subject. Methods: This study case, uses a qualitative
and descriptive methodology, with a sample of a patient with Fixed Drug Eruption as a sample, data
collection was carried out through anamnesis, physical examination, diagnosis and treatment,
during her follow-up in Policlinica e Centro de Estética Duque de Caxias. Conclusion: There
is a difficulty in establishing the specific diagnosis in these cases, which may be related to
clinical unknowledge by non-general practitioners and the vast number of potentially
aggressive drugs routinely used.

Keywords: Erythema; Drug Eruption; Hyperpigmentation; Pigmentary Incontinence.
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1 INTRODUGAO

As reagdes adversas as drogas ou farmacodermias podem ser definidas como “toda
consequéncia ndo terapéutica do uso de uma droga a excecdo de abuso, envenenamento, e
faléncia terapéutica”, segundo a Organizacdo Mundial da Satde (OMS). Dentre elas, 85 a 90%
sdo dose dependentes e previsiveis, constituindo um resultado inevitavel das inGmeras drogas
e terapéuticas medicamentosas usadas atualmente. A forma mais frequente é o acometimento
cuténeo, que acarreta dano estrutural ou funcional da pele, anexos cutaneos e mucosas, afetando
cerca de 2% da populagdo mundial. 423

Elas podem ser classificadas de acordo com as reacdes de hipersensibilidade provocadas
por anticorpos e células T ou por rea¢cdes ndo imunes, em uma minoria dos casos. A historia
familiar ou individual de alergia, determinadas doengas como as imunodeficiéncias, podem
aumentar o risco de desenvolver em 10 a 15 vezes. As drogas que com maiores chances de
causar as lesdes cutaneas sdo os beta-lactamicos, sulfonamidas, acido acetilsalicilico (AAS), 0s
anti-inflamatorios ndo hormonais, anticonvulsivantes, betabloqueadores e 0s contraceptivos
orais. 1:34)

Dentre as farmacodermias, o eritema pigmentar fixo representa 2 a 3% das reacdes
cutaneas que ocorrem nos pacientes em uso de alguma medicacdo. Caracteriza-se pelo
aparecimento de uma unica ou pequenas leses agrupadas, eritematosas ou violaceas, ovaladas
ou circulares, que podem evoluir com a formacéo de bolhas. Elas aparecem 30 minutos a 8
horas ap0s a administracdo da droga e podem durar por dias ou até semanas. A reexposi¢cdo ao
medicamento, faz com que as lesdes reaparecem no mesmo local ou levar ao surgimento em
outras regides. 234

As regibes mais acometidas sdo as periorificiais da face, genitais, regido acral e 0s
membros superiores e inferiores. O prurido, dor e a queimacao estdo comumente associadas, e
em geral ha auséncia de sinais sistémicos. O diagndstico é feito através da historia clinica e da
morfologia das lesbes, e para excluir diagndsticos diferenciais a biopsia da lesdo e o teste de
provocacdo podem ser realizados. O tratamento é feito com a retirada da droga causal, além de
medicacdes sintomaticas para alivio do prurido, como os anti-histaminicos e o uso de

despigmentantes topicos. 2%
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2 REFERENCIAL TEORICO

A maioria dos farmacos é capaz de originar uma farmacodermia, calcula-se que 5 a 15%
dos pacientes que ja fizeram algum tratamento medicamentoso apresentaram reacdes cutaneas
que podem ser descritas como: exantemas, urticarias, fotossensibilidade, discromias,
pigmentacOes, entre outras. Essas manifestacbes se apresentam com padrdes clinicos
diversificados que mimetizam, por exemplo, sindromes vasculiticas e doencas autoimunes.
Além disso, podem indicar fatores de risco relacionados a droga, esquema terapéutico e ao
paciente como, comorbidades, faixa etéria e sexo, sendo mais prevalentes em idosos e mulheres.
(1,2,3,15)

Alguns medicamentos possuem maior probabilidade de causar reacfes adversas como
antibioticos (principalmente as penicilinas e outros Beta-lactamicos) e os anti-inflamatorios néo
esteroides (AINESs). As reacdes causadas por eles podem ser classificadas como imunoldgicas,
que inclui as de hipersensibilidade e as reagdes cruzadas, que ocorrem quando farmacos
distintos compartilham do mesmo radical. Ja os mecanismos ndo imunolédgicos envolvidos sao
o efeito colateral ou secundario, alteracbes metabdlicas, exacerbagdo de doencas ja existentes,
superdosagem, fotossensibildade, idiossincrasia e a intolerancia. 42345

O eritema pigmentar fixo € um tipo diferente de reacdo adversa cutanea, pois tem como
caracteristica se repetir nos mesmos locais apds a reexposicdo ao medicamento causador. Em
geral, se manifesta como uma Unica ou pequenos grupos de placas eritematosas ou
hiperpigmentadas, de coloracdo acastanhada ou violacea, que deixa uma hiperpigmentacao pos-
inflamatdria apos a retirada da droga (figura 1). Além da forma classica, eventualmente pode
apresentar apenas o eritema (figura 2), leséo urticada, hipermelanose periorbital, e em variantes

mais graves e raras erupcdes bolhosas podendo ser generalizadas. *248)
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Figura 1 - Erupcdes de drogas fixas (A) normalmente se resolvem com hiperpigmentacgao pos-inflamatéria (B).
o] ey =

Fonte: DermAtlas *

Figura 2 - Placa oval vermelha e brilhante na coxa.

Fonte: VisualDx ?

Ocorre igualmente em homens e mulheres e em todas as faixas etarias. Em pacientes
pediatricos, o eritema pigmentar fixo corresponde 5 a 22% dos casos. Sua presenca depende da
disponibilidade da droga e taxas de consumo, que variam ao longo do tempo e de acordo com
as localidades. Os medicamentos mais associados sdo antibiéticos como as penicilinas,
tetraciclinas e quinolonas, AINEs como o &cido acetilsalicilico (AAS), Ibuprofeno, Nimesulida
e 0 Paracetamol, barbitdricos, antimalaricos e os anticonvulsivos. Casos mais raros incluem a
levocetirizina, alimentos e aditivos alimentares. 2495

Seu mecanismo imunoldgico ndo é totalmente conhecido, mas sabe-se que a lesdo

epidérmica localizada caracteristica € mediada pela a¢éo das células T CD8+ intraepidérmicas.

! Direitos autorais © Chris Ha, MD, DermAtlas; http://www.dermatlas.org.
(https://www.uptodate.com/contents/fixed-drug-eruption?search=fixed%20drug%20eruption&topicRef=89268
&source=see_link)

2 Reproduzido com permissdo de: www.visualdx.com. Direitos autorais VisualDx. Todos os direitos reservados.
Graphic 127360 Version 1.0 (https://www.uptodate.com/contents/fixed-drug-
eruption?search=fixed%20drug%20eruption&topicRef=89268&source=see_link)
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Neste caso, essas células possuem um fendtipo de memoria efetora e sdo encontradas em grande
quantidade ao longo da juncdo dermoepidérmica, além de persistirem em laténcia mesmo apds
a resolucdo clinica. Quando ha uma nova exposicdo ao farmaco causador, essas células séo
ativadas e liberam substancias capazes de desencadear a reacdo no mesmo local, como o
interferon gama e os granulos citotoxicos (granzina B e as perforinas). ¢:24 5

Grande parte das células ativadas € removida por apoptose, mas uma pequena
quantidade de células T CD8 + ndo é acometida, persistindo no local da lesdo como uma

populagéo de células T de memoéria (Figura 3). @

Figura 3 - Células T CD8 + intraepidérmicas em erupcéo por droga fixa (EPF)

3 )
R

i ¥y,

Fonte: Fonte: VisualDx?

As imagens acima (figura3) representam a Ativacdo in situ de células T CD8 +
intraepidérmicas apos desafio clinico com o farmaco causador (coloracdo por
imunoperoxidase). Numerosas células T CD8 + intraepidérmicas séo vistas ao longo da camada
basal na lesdo FDE em repouso antes do desafio. Trés horas apds o desafio, a maioria das células
T CD8 + séo distribuidas na metade inferior da epiderme. Em 24 horas, a densidade das células
T CD8 + diminui porque algumas sofrem apoptose no local de extenso dano epidérmico.
Respectivamente: (A) Antes. (B) 3 horas. (C) 24 horas.

Na histopatologia, ha uma reacdo do tecido liquendide com incontinéncia pigmentar,
que corresponde ao acumulo de melanina na derme superior devido a ruptura da camada basal
e macrofagos dérmicos. Alteragdes como a degeneracdo hidrdpica dos queratindcitos basais,
queratindcitos necroticos unicos (células disqueratdticas) nas camadas superiores da epiderme
e um infiltrado inflamatério dérmico predominantemente composto de linfécitos, também
podem estar presentes no estudo da lesdo. 459

Algumas variantes clinicas raras do eritema pigmentar podem ser encontradas, como a
erupcdo bolhosa fixa generalizada, caracterizada por méculas ou placas eritematosa-

acastanhadas que podem apresentar bolhas flacidas, além de sintomas sistémicos (Figura 4).
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Neste caso, é necessario excluir outros diagndsticos como a SSJ e NET, pois estas possuem

maior mortalidade entre os pacientes. ¢4

Figura 4 - Mdltiplas placas violaceas redondas estdo presentes na pele.
Uma bolha central esta presente em uma leséo.

20
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Fonte: Logical Images, 2012 @

O diagnostico é essencialmente clinico, baseado na morfologia e na hist6ria do paciente.
A investigacdo é feita através da presenca de lesbes Unicas, anulares ou ovaladas
hiperpigmentadas, que surgem apdés a ingestdo de uma droga, horas ou dias antes. Além disso,
0 reaparecimento da lesdo apOs a administracdo do mesmo medicamento ou classes
relacionadas, podem confirma-lo.

Em casos de suspeita de uma reacdo adversa grave ou uma apresentacdo clinica
incomum, pode ser feita a bidpsia da lesdo. Ademais, para a identificacdo da medicacdo
causadora, testes de provocacdo e de contato podem ser realizados com a devida precaucao,
porém ndo sdo utilizados rotineiramente. 5

O tratamento do eritema pigmentar fixo se baseia na retirada da medicacdo agressora,
orientacdo quanto a substituicdo por outro medicamento afim de evita-lo. Em casos
sintomaticos, corticosteroides topicos de média a alta poténcia e anti-histaminicos sistémicos,
como a difenidramina e hidroxizina, podem ser utilizados. Essa reacdo cutanea possui um
excelente prognostico, o quadro clinico tende a se resolver alguns dias apos a retirada da

medicac&o, mas a hipercromia residual pode permanecer por um longo periodo. ¢4 12)
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3 OBJETIVOS

GERAL

Descrever um relato de caso de Eritema pigmentar fixo exuberante.

ESPECIFICOS

e Correlacionar o relato de caso com uma revisdo ndo sistematica da literatura sobre o
assunto;

e ldentificar os fatores de risco de uma farmacodermia pouco conhecida que causa
grandes impactos no progndstico do paciente;

e Descrever as dificuldades para o diagnostico precoce da doenca;

e Excluir os diagndsticos diferenciais;

e Abordar uma conduta a ser tomada por um médico generalista.

17



4 MATERIAIS E METODOS

Através do relato de caso o sobre eritema pigmentar fixo seré realizado uma revisao nao
sistematica da literatura sobre o tema, através de pesquisa nos seguintes sites: Scientific
Electronic Library Online (SciELO), National Library of Medicine, Anais da dermatologia,
livros textos Azulay Dermatologia e Tratados de Dermatologia Belda, utilizando os descritores
“Eritema Pigmentar Fixo", "Farmacodermias”, “Skin reactions to drugs”, “Fixed drug
eruption”. Sendo selecionados os artigos com tempo de publicagdo igual ou inferior a quinze
anos, flexibilidade de textos integrais publicados em idiomas inglés e portugués (Gltimo acesso
em 29 de maio de 2021).

Durante a pesquisa, novas fontes foram incluidas devido a escassez de referéncias
bibliogréaficas atuais sobre o assunto, principalmente as nacionais. Referéncias mais recentes
foram encontrados no UptoDate e usados como a principal bibliografia na realizacdo dessa
revisdo. De forma a aprofundar o estudo do mecanismo fisiopatologico, o livro texto do
Sampaio e Rivitti foi acrescentado, juntamente como uma nova revisdo literaria dos livros Belda
e Azulay.

O caso clinico foi obtido pelo setor de dermatologia da Policlinica e Centro de Estética
Duque de Caxias, por meio de consultas, com descricdo do processo patoldgico e exames
clinicos e laboratoriais, com posterior acompanhamento e tratamento da doenca. A paciente
assinou o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 1) e liberou o uso das imagens

e depoimento através do Termo de Autorizacdo (Anexo 2)

18



5 RELATO DE CASO

Paciente, género feminino, natural de Duque de Caxias, 33 anos, raga negra, procurou o
ambulatério de dermatologia da Policlinica de Duque de Caxias relatando o aparecimento de
manchas hipercrdmicas apds o uso de uma medicagdo. As lesdes eram extensas e ndo havia
melhora da hipercromia, o que levou a paciente a procurar o atendimento.

Durante a consulta, a paciente relatou estar em tratamento para Lupus Eritematoso
Sistémico com diagnostico desde os 9 anos de idade. Devido esse quadro, apresentou uma
nefrite lupica culminando em um acometimento renal importante. Por isso, necessitou de
hemodialise e tratamento para anemia com eritropoetina e o Noripurum® endovenoso. Apds a
administracdo do Noripurum®, notou o surgimento de lesbes eritematosas e pruriginosas que
se espalharam e tornaram-se violaceas a medida em que repetia a administracdo do
medicamento, em regides de face, torax e membros superiores.

Mencionou também que buscou atendimento com médico generalista, mas ndo houve
um diagnéstico definitivo. Devido ao reconhecimento tardio, as lesdes evoluiram com bolhas,

dor e ardéncia nos locais acometidos (Figura 5).

Figura 5 - Presenca de lesfes iniciais anteriores a consulta. Maculas eritemato-viol&ceas extensas pos
formagcéo de bolhas, em regido de face, membros superiores e térax anterior.

et '_:;:‘AVZ“" q
Fonte: Fotografia cedida pela paciente.
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O primeiro tratamento realizado foi a prescrigédo de Metilprednisolona 40 mg, uma (1)
vez ao dia por 03 dias, depois foi reduzido para 20 mg por mais 05 dias, logo apds o término
do tratamento oral foi prescrito Mometasona creme, orientada a passar nas lesbes com
hiperemina e prurido, Uma (1) vez ao dia por 10 dias. Além disso, a paciente possui uma histéria
de atopia, com alergia medicamentosa a AINE’s, Sulfametoxazol-Trimetoprim e a Morfina.

Ao exame fisico, foram encontradas méaculas hipercromicas ovaladas, com coloracéo
eritemato-violacea com bordas regulares, em toda a extensdo da face, no térax anterior e em
membros superiores e inferiores, algumas em estagio cicatricial (Figura 6A e B e 7) e lesdo
numular caracteristica na regido do antebraco (Figura 8). N&o havia queixas de dor ou parestesia
no local das lesdes, além de auséncia de queixas sistémicas. Ao final da consulta foi realizada

bidpsia da lesdo cujo laudo histopatolégico confirmou o eritema pigmentar fixo.

Figuras 6 — A e B. Maculas hipercrémicas de cor violacea,
com bordas regulares presentes em regido de face.

~

Fonte: Fotografia realizada durante a consulta.
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Figura 8 - Macula residual p6s inflamatéria, numular, com bordas regulares
em regido de antebrago, sugestiva de EPF.

Fonte: Fotografia realizada durante a consulta.

A paciente foi orientada caso nao fosse possivel a suspensdo do Noripurum®
endovenoso, a possibilidade da troca por outra medicacdo feita em conjunto com o seu
nefrologista, como a suplementacdo oral de ferro e alimentacdo. Quanto ao tratamento das
les@es, foi prescrito o0 uso da hidroquinona tépica e o acido glicélico gel de limpeza, a noite, 3
vezes na semana por 6 meses, a fim de diminuir a pigmentacdo local. Além do uso de filtro

solar com fator de protecdo 70 diariamente, reaplicando a cada 2 horas.
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6 DISCUSSAO

As reagdes adversas a drogas tém se tornado cada vez mais comuns devido ao uso
indiscriminado das medicacfes e pelo aumento do arsenal terapéutico farmacoldgico. Além
disso, elas podem ter morfologias variadas e acometer locais diferentes, assumindo aspectos
clinicos que podem ser confundidos com outras doengas cutaneas e até mesmo sistémicas,
dificultando o diagnostico para 0 médico nio especialista. ?%

A lesdo do Eritema Pigmentar Fixo (EPF) é caracteristica, devido a recorréncia no
mesmo local quando a droga causadora é administrada novamente. Porém, a maioria dos
médicos ndo especialistas desconhece tal dano, dificultando o diagndstico e a retirada do
medicamento precocemente. A medida em que o0 ha o atraso no diagndstico, as lesdes podem
se alastrar, adquirindo formas extensas e em locais incomuns, como no caso relatado. E de
extrema importancia o reconhecimento da leséo inicial, para que o prognostico seja favoravel e
n3o traga prejuizos importantes ao paciente, tanto funcionais quanto estéticos. 2 4¢10)

Os fatores de risco ndo sao bem conhecidos, porem, sabe-se que se enquadra no grupo das
reacOes de hipersensibilidade. Estas tém como principal fator de risco o método de
administracdo da droga, sendo a apresentacdo topica a mais passivel de sensibilizacdo, a forma
parenteral também tem importante papel nessas reacdes, porém é menos relatada. Como foi o
caso do Noripurum® endovenoso, droga causadora do quadro de EPF apresentado pelapaciente.
(1, 4,12)

A paciente apresentava um historico de atopia importante, com uma alergia respiratoriae
aos medicamentos: AINE’s, Sulfametoxazol-Trimetoprim e a morfina. Segundo estudos, o sexo
feminino tem maior risco de apresentar essas rea¢fes adversas, por conta dos indices maisaltos de
reaces imunomediadas e posteriores. A historia prévia de atopia e reacGes alérgicas a
medicamentos, representa um risco maior de reagc6es adicionais, com 0 mesmo medicamento ou
aqueles de composicdo semelhante. As medicacdes prescritas nesses casos devem ser mais bem
orientadas evitando aquelas com maior potencial alergénico e quando possivel, optar por drogas
de classes distintas.

Em estudos clinicos a reacdo adversa mais comum relacionada ao uso do Noripurum®
endovenoso foi a mudanca passageira do paladar. As reacdes de hipersensibilidade sdo as
reacOes adversas graves mais importantes, que podem ocorrer em 0,25% dos pacientes que
fazem uso dessa medicacdo. O acometimento cutdneo e subcutdneo encontradas na bula

incluem o prurido e erupcdes cutaneas no local da infusdo. Casos relacionados a administracéo
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do Noripurum® endovenoso e ao EPF ndo foram encontrados na literatura, se faz necessario
mais estudos. 2

Segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), os excipientes
presentes nas formulagcdes farmacéuticas, ndo possuem acdo farmacoldgica ou toxicoldgica,
porém as reacOes adversas causados por eles existem e séo relatados. Desde 2009, a Anvisa
estabeleceu que as bulas exponham a concentragdo de cada medicamento ou ativo, mas em
relacdo aos excipientes, é exigida apenas composi¢do qualitativa. Desse modo, as indUstrias
farmacéuticas ndo sdo obrigadas a discriminar as quantidades de aditivos nas formulacées, o
que dificulta a sua associacdo com reacdes alérgicas. (121315

Muitos excipientes séo utilizados em medicamentos que possuem a venda livre para uso
adulto e pediatrico. Dessa forma, o risco de desenvolvimento de um efeito adverso fica ainda
mais grave. Os conservantes utilizados juntamente ao Noripurum® endovenoso sao de dificil
acesso e podem diferir entre os fabricantes farmacéuticos, demonstrando mais uma dificuldade
para o diagnostico dessa farmacodermia no caso apresentado. 21315

A terapéutica proposta para a paciente foi 0 uso do corticoide oral por um periodo curto
de 3 dias, devido ao processo inflamatorio agudizado pela reexposicdo ao Noripurum. O
acometimento renal apresentado por ela ndo impediu a sua utilizacdo por conta da paciente ja
se encontrar em hemodialise, com isso foi prescrito a Metilprednisolona oral 3 dias,
complementada com a Mometasona creme apenas nas lesdes que apresentavam eritema, por
mais 10 dias. Apos o tratamento com os corticoides foi iniciado o uso dos &cidos clareadores,
como a hidroquinona e o acido glicélico. Nos casos de EPF, a mancha se desenvolve devido ao
depdsito de melanossomas na derme, a hidroquinona € capaz de inibir a sintese e degradar a
melanina, consequentemente diminuindo a hiperpigmentacdo. Ja o acido glicolico é um alfa-
hidroxiacido capaz de promover a renovacdo celular, auxiliando nesse processo. Além do uso
de hidratantes corporais para recompor a barreira cutanea, a fim de proteger contra agressoes
externas, processos irritativos e de desidratacao.

A hidroxicloroquina € um medicamento usado em casos lesdes que apresentam
fotossensibilidade, como ocorre no Lupus cutaneo. No entanto, como as lesbes ndo estavam
relacionadas a nenhuma atividade lGpica e os danos ndo acometiam somente as regides
fotoexpostas, optou-se por ndo utilizar esse medicamento como coadjuvante ao tratamento.

A principio, a paciente apresentou a lesdo classica do EPF o que facilitaria o diagnostico
se reconhecida precocemente. Entretanto, essas lesbes podem ser confundidas com outras

afecgdes cuténeas, como é o caso do eritema multiforme (EM). Nele, as lesdes séo classificadas
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como em alvo, pois possuem trés componentes basicos: uma area central escura que pode
apresentar-se em bolhas, uma zona inflamatoria eritematosa rodeada por um anel palido de
edema e um halo eritematoso. @45 13)

O EM é mais comumente induzido por infeccdo, sendo o virus herpes simplex o
precipitador mais frequente. Além disso, as lesbes em sua maioria sdo acompanhadas por
erosdes ou bolhas que envolve principalmente as mucosas oral, genital ou ocular. Sua
apresentacdo costuma ser difusa e ha simetria entre os danos, além de raramente ser induzido
por drogas. Todos esses fatores facilitam a exclusdo deste diagnostico diferencial. 41213

Outro diagndstico que pode dificultar o reconhecimento dessa patologia € o Liquen
Plano (LP). Ele difere do caso relatado por desenvolver péapulas violaceas achatadas na pele
que cursam com prurido intenso e raramente sdo assintomaticas. Ademais, as lesdes tendem a
se confluir formando placas descamativas, deixando uma hiperpigmentacdo pés inflamatdria a
longo prazo. O LP acomete principalmente as membranas mucosas, em especial a mucosa oral, e quando
inspecionadas cuidadosamente, finas linhas brancas podem ser visiveis em sua superficie,
denominadas “estrias de Wickham”. Estes aspectos ndo sdo encontrados no EPF.

(1,2,3,17)

Além disso, o LP apresenta uma predisposicdo genética, associacdo com infeccdo pelo
virus da hepatite C em alguns casos, e uma de suas variantes pode cursar com a presenca de
bolhas. Entretanto, no Liguen plano bolhoso o desenvolvimento de vesiculas ou bolhas se da
nos locais das lesdes de LP existentes. As pernas sao um local comum de desenvolvimento
desse agravo, dessemelhante ao caso relatado. Todos esses aspectos sdo fundamentais para a
exclusdo deste diagnostico quando comparado ao EPF e nos casos em que ha incerteza, uma
bidpsia de pele é Gtil para exclui-lo. 3.17.18)

Um aspecto determinante na escolha do caso foi o fato de ser uma forma incomum e
generalizada, com lesdes extensas, presenca de vesiculas e bolhas a medida em que a droga era
administrada novamente. Por isso, outras doengas com acometimento cutaneo extenso devem
ser levadas em consideracdo, como é o caso da reacdo liquenoide. Caracterizada por uma
erupcdo simétrica de papulas eritematosas ou violaceas achatadas que podem evoluir para
bolhas, se assemelhando ao liquen plano no tronco e nas extremidades. As lesdes se acentuam
em areas foto expostas, 0 que ndo ocorre nos casos de EPF. (45 6.17.18.19)

Ademais, o intervalo de tempo entre a administracdo do medicamento agressor e o
aparecimento das lesfes varia entre semanas e um ano ou mais nas reacOes liquenoides,

diferente do EPF em que o acometimento se d& em horas ap6s o uso da medicagéo. O prurido
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é frequente, pode acometer a mucosa oral e costuma afetar principalmente idosos, fatos que ndo
sdo observados no caso. A lista de medicagdes passiveis inclui 0s antibidticos e antipsicoticos;
e a biopsia se faz necessaria na maioria dos casos para a exclusio desse diagndstico. (7-18.19

A forma generalizada do EPF tambem pode mimetizar a Sindrome de Steven Johnson
(SSJ) e Necrose Epidérmica Téxica (NET). No entanto, SSJ e NET apresentam lesGes com
bordas menos definidas, com tendéncia a coalescer. Além disso, as membranas mucosas, por
exemplo, oral e conjuntival estdo envolvidas em mais de 90% dos casos; e 0s pacientes
apresentam sintomas sistémicos que levam a complicacGes e sequelas, além de répida
progressao. As caracteristicas histologicas no estéagio inicial de SSJ e NET sdo semelhantes as
de EPF; entretanto, a medida em que ha progressdo da doenca, a necrose epidérmica e 0
descolamento da pele acima da membrana basal, se tornam evidentes, capacitando tal
diferenciagdo. (+:2.4.5.8.16)

O diagnostico de nefrite lUpica apresentado pela paciente, traz a possibilidade de o lUpus
ter sido a causa do acometimento cuténeo, pois nesses casos ha uma predisposicdo por fatores
genéticos e autoimunes. No entanto, a paciente ndo apresentava 0s autoanticorpos especifico da
forma cuténea, como o Anti-Ro. Dentre as manifestacdes cutaneas com a presenca de bolhas
que se assemelham ao caso, encontra-se o Lupus Eritematoso Sistémico Bolhoso (LESB) um
subtipo raro, com erupcéo cuténea vesico-bolhosa, pruriginosas em sua maioria, que além do
acometimento cutaneo, manifesta-se em mucosas, principalmente a oral, o que nédo se relaciona
aos casos de EPF, (1:23.18)

As lesdes vesico-bolhosas do LESB apresentam caracteristicas clinicas e
imunopatologias distintas do EPF, pois podem sofrer despigmentacdo durante o processo de
cicatrizacdo, se assemelhando ao vitiligo. Além disso, a histopatologia é necessaria, pois a
imunofluorescéncia € capaz de mostrar os autoanticorpos na zona da membrana basal
caracterizando a doenga, ja o EPF apresenta uma incontinéncia pigmentar e um e infiltrado
inflamatério perivascular. ?%

Diante de disso, cabe ao profissional da saude o reconhecimento de uma alergia a
medicamentos e suas formas variadas. Além de uma anamnese e exame fisico completos, o
paciente deve ser instruido sobre como evitar o medicamento responsavel, além de fornecer
uma lista de seus nomes genéricos e comerciais, bem como dos medicamentos com possivel
reacdo cruzada. Devido ao grande arsenal farmacoldgico disponivel, € necessario limitar a
exposicdo desnecessaria, principalmente aos antibidticos, além de exames complementares

quando indicados, para o direcionamento adequado do tratamento. %

25



7 CONCLUSAO

O tipo clinico citado no caso difere dos outros relatos encontrados na literatura, pois
trata-se de uma forma generalizada causada por um medicamento incomum. Provavelmente
deve-se ao fato de um subdiagnéstico em pacientes que procuram as emergéncias e estratégia
de salde da familia. Diante disso, a necessidade de novos estudos e pesquisas sobre 0 assunto
se faz necesséaria, com o objetivo de capacitar o agente de salde para o reconhecimento e
tratamento precoce, evitando repercussdes mais graves.

O trabalho conclui que os diversos diagndsticos diferenciais e os fatores de risco para o
EPF, devem ser mais bem elucidados e esclarecidos a populacdo médica. Além disso, para
pacientes com tendéncia a reacdo adversa a drogas, novos medicamentos devem ser evitados,
quando ndo for possivel inicia-los em menores doses. Esforcos para limitar a exposicao
desnecessaria a medicamentos, principalmente os antibioticos, devem ser feitos por todos 0s

profissionais da area da saude.
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9 ANEXOS
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

1 Ciéncias - UNIVERSIDADE
Escola de Ciéncias | (% ) iypnj GRANRIO
VA além da sala de aula

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(De acordo com as normas da Resolugo n® 466,do Conselho Nacional de Salde de 12/12/2012)

Vocé esta sendo convidado (a) para participar do projeto de pesquisa para fins de
Trabalho de Conclusio de Curso intitulado ERITEMA PIGMENTAR FIXO:
RELATO DE CASO. Sua participagao ndo € obrigatéria e a qualquer momento
vocé pode desistir de participar e retirar seu consentimento. Sua recusa nao trara
nenhum prejuizo em sua relagdo com o pesquisador ou com a instituigao.

O objetivo deste estudo sera o de discutir as caracteristicas de sua doenga em
meio cientifico, em fungdo das particularidades de apresentagdo de sua doenga,
metodologia de diagnéstico e tratamento utilizado.

Sua participagdo nesta pesquisa consistirda em autorizar a utilizagéo de dados
clinicos, laboratoriais, imagens fotograficas e laminas histolégicas de seu caso
clinico que se encontram em sua ficha de prontuario no ambulatério da Policlinica
PDC Saude de Duque de Caxias para finalidades cientificas (apresentagdo de
trabalhos ou publicagdo do caso em revista cientifica como "Relato de caso”),
visando ampliar o conhecimento na area.

Nao havera riscos ou beneficios relacionados com sua participagao.

As informacbes obtidas através dessa pesquisa serdo confidenciais e
asseguramos o sigilo sobre sua participagao. Os dados nado serdo divulgados de
forma a possibilitar sua identificagao.

Uma copia deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ficara com o
senhor (a), podendo tirar suas davidas sobre o projeto e sua participagao, agora
ou a qualquer momento com 0s pesquisadores responsaveis as pesquisadoras e
alunas Bruno Eduardo Morais Nunes, Patricia M6l Pimenta e Melina Xavier
Canziani, no e-mail patriciamolp@icloud.com ou no telefone (32) 98413-8192.

/2 (il ko
< letirsd® +oozer Lanrs ChM 28O RGE
_Pesquisafior Responsdvel ~

Declaro que entendi os objetivos, riscos e beneficios de minha participagao na
pesquisa e concordo em participar.

Rio de Janeiro, O3 de'_sgr\_Lg_ de 2021,

Participante da%squisa




TERMO DE AUTORIZAGAO DE USO DE IMAGEM E DEPOIMENTO

Escola de Ciéncias UNIVERSIDADE
da Saide PJ UNIGRANRIO

Va além da sala de aula

TERMO DE AUTORIZACAO DE USO DE IMAGEM E DEPOIMENTOS

Eu_Conive, \ieve, da S. Mowor  CPF 6. 126 S5 -SSRG._ ——

depois de conhecer e entender 0s objetivos, procedimentos metodoldgicos, riscos e
beneficios da pesquisa, bem como de estar ciente da necessidade do uso de minha
imagem e/ou depoimento, especificados no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), AUTORIZO, através do presente termo, as pesquisadoras e alunas Patricia Mol
Pimenta e Melina Xavier Canziani, e o pesquisador responsével orientador Bruno
Eduardo Morais Nunes, do projeto de pesquisa para fins de Trabalho de Concluséo de
Curso intitulado "ERITEMA PIGMENTAR FIXO: RELATO DE CASO" a realizar as fotos
que se fagam necessarias e/ou a colher meu depoimento sem quaisquer énus financeiros
a nenhuma das partes.

Ao mesmo tempo, libero a utilizagdo destas fotos (seus respectivos negativos) e/ou
depoimentos para fins cientificos e de estudos (livros, artigos, slides e transparéncias), em
favor dos pesquisadores da pesquisa, acima especificados, obedecendo ao que esta
previsto nas Leis que resguardam os direitos das criangas e adolescentes (Estatuto da
Crianga e do Adolescente — ECA, Lei N.° 8.069/ 1990), dos idosos (Estatuto do Idoso, Lei
N.° 10.741/2003) e das pessoas com deficiéncia (Decreto N° 3.298/1999, alterado pelo

Decreto N° 5.296/2004).

Duque de Caxias, (3. de de 2021

Eaoo M. Nones
Midico Dermatalogits
Aﬂ;(éﬂd) - AT $2840417 5% 2240

/ Pesquisador responsével pelo projeto
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Parﬁcipa\ e da\P'ésquisa
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