DOI: 10.23925/1984-4840.2019v21i1a9

Relato de Caso /

Necrolise epidérmica téxica secundaria ao uso
de hidroxicloroquina em paciente com Chikungunya: relato de caso
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RESUMO

Necroélise epidérmica téxica (NET) € uma sindrome dermatolégica de hipersensibilidade farmacoldgica. A associagdo com
o uso de hidroxicloroquina € extremamente rara; relatamos o caso de paciente do sexo feminino, 48 anos, obesa, que apds
quadro de Chikungunya evoluiu com persisténcia das dores articulares e foi tratada com hidroxicloroquina, apresentando
lesdes eritemato-bolhosas-descamativas compativeis com NET, apés 22 dias de uso da medicagdo. A paciente evoluiu
com remissdo completa do quadro apés um més de terapia de suporte e antibioticoterapia para infec¢io secunddria.
Palavras-chave: febre de Chikungunya; hidroxicloroquina; efeitos colaterais e reagdes adversas relacionados a
medicamentos; erup¢do por droga; sindrome de Stevens-Johnson; dermatopatias.

ABSTRACT
Toxic epidermal necrolysis is a dermatological syndrome of pharmacological hypersensitivity. Its association with
hydroxychloroquine is extremely rare. Herein, we report a case of a 48-year-old obese female patient, who after
Chikungunya’s disease progressed with persistent joint pain and was treated with hydrochloroquine, evolving with toxic
epidermal necrolysis compatible erythematous-bullous-scaly lesions. The patient progressed with complete remission
after 1 month of supportive and antibiotic therapy for secondary infection.
Keywords: Chikungunya fever; hydroxychloroquine; drug-related side effects and adverse reactions; drug eruptions;

Stevens-Johnson syndrome; skin diseases.

INTRODUCAO

Necrolise epidérmica toxica (NET) € uma condicdo der-
matoldgica grave caracterizada pelo aparecimento de erupcdes
disseminadas com alta morbimortalidade. A sindrome foi pri-
meiramente descrita, em 1956, por Alan Lyell, que relatou o
caso de quatro pacientes com erupgdes toxicas que se asseme-
lhavam a pele escaldada apds o uso de farmacos, motivo pelo
qual a doenga também € conhecida como sindrome de Lyell.!?

Dados acerca da incidéncia de NET no Brasil sdo escas-
sos. Nos Estados Unidos da América e na Europa estima-se
que a doenga acometa entre duas a trés pessoas por milhao
por ano.? A etiopatogénese bdsica é uma reagio de hipersen-
sibilidade tardia a formacos. Existem poucos casos descritos

envolvendo a associacdo entre a NET e o uso de hidroxicloro-
quina.*’ Relatamos o caso de paciente do sexo feminino que
apods quadro de Chikungunya apresentou persisténcia das do-
res articulares e foi tratada com hidroxicloroquina, evoluindo
com quadro compativel com NET.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 48 anos, obesa, com histéria
prévia de quadro compativel com Chikungunya, com persis-
téncia da artralgia oito meses apds a fase aguda.

Por conta da persisténcia da dor articular, apesar do
uso de prednisona em dose anti-inflamatoria, foi introduzida
hidroxicloroquina na dose didria de 400 mg e iniciado des-
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mame da prednisona. Apés 22 dias da introdu¢do da hidro-
xicloroquina, iniciou quadro de dermatite eritemato-bolhosa
nas axilas que rapidamente evoluiu para lesdes eritemato-bo-
lhosa-descamativas em todo o corpo, incluindo face, poupan-
do dreas de mucosa. Procurou a Emergéncia, na qual foram
solicitados exames laboratoriais que evidenciaram leucocito-
se (29.000/mm?), com predominio de segmentados (86%), e
proteina C-reativa (PCR) de 194,5 mg/L. Foi internada devi-
do a desnudamento epidérmico intenso, extensdao do quadro e
gravidade das lesdes (Figura 1).

Na admissdo, paciente apresentava picos febris e qua-
dro clinico-laboratorial compativel com infeccio de pele se-
cunddria (Figura 2).

Foram iniciadas terapia de suporte, antibioticoterapia
oral, com ciprofloxacino e clindamicina, e antibioticoterapia
tépica, com sulfadiazina de prata. Foi necessario escalona-
mento antibidtico com adi¢do de oxacilina. Paciente evoluiu
com resolucdo completa das lesdes ap6s 31 dias de interna-
mento, com queda do leucograma e PCR, sem intercorrén-
cias, e permaneceu assintomdtica em acompanhamento am-
bulatorial no Servigco de Dermatologia (Figura 3).

Figura 1. Lesdes eritemato-descamativas com aspecto de pele
escaldada em face, membros inferiores, tronco e abdome.

Figura 2. Lesdes eritemato-descamativas em membros inferio-
res que evoluiram com infecc¢do secundaria.
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DISCUSSAO

A maioria dos casos de NET € relacionada a drogas
de alto risco, como alopurinol, anticonvulsivantes aroma-
ticos, anti-inflamatérios ndo esteroidais e sulfonamidas.>®
Apesar de existirem relatos correlacionando a NET com o
uso de hidroxicloroquina,** o emprego da droga € conside-
rado seguro e essa associagdo, extremamente rara. Murphy e
Carmichael descreveram caso fatal de NET induzida por
hidroxicloroquina complicada com Rhizopus angioinvasi-
vo.” A utilizacdo da hidroxicloroquina nas doengas reuma-
tolégicas encontra-se consolidada.® A hidroxicloroquina e o
metotrexato vém sendo usados no tratamento Chikungunya
cronica com relativo sucesso na remissdo dos sintomas ar-
ticulares.’ Entretanto, a seguranca e a eficdcia da droga em
pacientes com Chikungunya permanecem em estudo. A ma-
culopatia por hidroxicloroquina € o principal efeito adverso
relacionado ao uso dessa medicacao, apesar de mais frequen-
te com a utilizac¢do da cloroquina.!”

O diagnéstico da NET reside na apresentagdo clinica
tipica e nos achados histopatoldgicos compativeis. O quadro
clinico inicial caracteriza-se pelo aparecimento de maculas
eritematosas na pele, com ou sem sinal de Nikolsky positivo,
seguido pelo desprendimento da pele e pela formacao de bo-
lhas. Em torno de 85 a 95% dos pacientes t€ém acometimento
de membranas mucosas. O principal fator progndstico cons-
titui a extensdo de pele envolvida. A identificagdo do farmaco
envolvido e sua consequente suspensiao, mesmo que de meia-
-vida longa, evitam progressado e recidiva da doenga.

A NET geralmente atinge seu pico de apresentacdo até
o quarto dia apds o aparecimento das lesdes iniciais. O tra-
tamento consiste na suspensdo imediata da droga, terapia
de suporte e monitorizagdo, quando necessirio, bem como
tratamento das eventuais complicagdes. A recuperagdo geral-
mente € lenta, levando cerca de 3 a 6 semanas. Sdo sequelas
descritas hipo ou hiperpigmentacio da pele, lesdes oculares e
distrofias ungueais.>?

O uso de antimaldricos como a cloroquina e a hidro-
xicloroquina encontra-se cada vez mais difundido e comum,
em consequéncia da epidemia de Chikungunya.’ No caso re-

Figura 3. Destacamento epidérmico por necrose em membro
superior esquerdo. Lesdes em fase de resolucio apds tratamen-
to antibidtico e terapia de suporte, ainda com aspecto sequelar.
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latado, a introducdo recente da hidroxicloroquina assim como
a melhora apds a suspensiao da medicacdo sugerem o envolvi-
mento desse fadrmaco na reacdo de sensibilidade apresentada,
em detrimento dos demais fdrmacos j4 utilizados pela pacien-
te sem reagdes adversas no passado.

CONSIDERACOES FINAIS

O caso relatado assume grande importincia devido ao
nimero crescente de pacientes adentrando os consultérios
médicos com quadro clinico de Chikungunya. O uso de cloro-
quina e hidroxicloroquina no quadro de Chikungunya cronica
€ seguro e preconizado. Todavia, 0 acompanhamento rigoro-
so, principalmente no inicio do tratamento, assume grande
relevancia na minimizag@o dos riscos e das reagdes adversas
para o paciente.
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