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RESUMO

Os autores relatam caso de paciente de 63 anos, portador de HIV ndo aderente ao tratamento e com
historia de uso de dipirona dias antes do atendimento médico, internado por hemorragia subaracnéidea
traumatica apresenta Necrolise Epidérmica Toxica (NET) durante a internagdo e evolui para dbito
decorrente de complica¢des infecciosas do quadro. A NET pode ser de etiologia farmacologica,
infecciosa ou tumoral e possui mortalidade superior a 30% dos casos. Este trabalho visa apresentar
esta enfermidade, que necessita de diagnodstico e tratamento precoces, visando reduzir complicacdes

infecciosas e diminuir o desfecho desfavoravel dos pacientes que a desenvolvem.

Descritores:Erupcdo por Droga, Dipirona, Dermatopatias Virais

ABSTRACT

The authors report the case of a 63-year-old patient with HIV who did not adhere to treatment and
with a personal history of use of dipyrone a few days before looking for medical treatment,
hospitalized for traumatic subarachnoid hemorrhage, who presented with Toxic Epidermal Necrolysis
(TEN) during hospitalization and died due to infectious complications of the condition. TEN can be of
pharmacological, infectious or tumor etiology and may have a mortality rate of more than 30% of
cases. This work aims to present this disease, which requires early diagnosis and treatment, aiming to
reduce infectious complications and reduce the unfavorable outcome of patients who develop it.

Keywords:Drug Eruptions. Dipyrone. Skin Diseases Viral

INTRODUCAO

A necrolise epidérmica toxica (NET) é uma afecgdo rara, com estimativa de 0,4-1,2 casos /
milhdo de pessoas ao ano na Europa e Estados Unidos, sendo que dados em relacdo a doenca no Brasil
sdo insuficientes'. O acometimento mucocutidneo grave é sua principal caracteristica. Em 1922,
Stevens e Johnson descreveram pela primeira vez dois casos de erupcdes cutaneas, febre, mucosite
oral e conjuntivite purulenta ocorrendo simultaneamente, tendo denominado a doenga como Eritema

Multiforme*?. O termo necrdlise foi utilizado apenas em 1956 por Alan Lyell, que relatou quatro
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pacientes que apresentaram epidermolise disseminada pelo corpo com bolhas, descamagdo ou ambos.
Nessa época, Lyell ja suspeitou que havia uma toxina circulante direcionada contra a epiderme’.
Mesmo com casos descritos de necrdlise epidérmica desde o inicio do século XX, sua fisiopatologia
ndo ¢ completamente esclarecida até hoje. Suspeita-se de reagdo de hipersensibilidade tardia mediada
por linfécitos direcionados contra queratinocitos. O diagndstico € fornecido pela bidpsia, com necrose
epidérmica generalizada devido a apoptose dos queratinocitos e infiltrado inflamatério na derme
papilar’.

Clinicamente, o exantema eritematoso disseminado que sugere a doenga pode envolver
diferentes porcentagens da superficie corporal total (SCT). Quando mais de 30% da SCT esta
acometida, a doenca ¢ chamada de Necrolise Epidérmica Toxica (NET); se menos de 10% de SCT
lesionada é denominada de Sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) e entre 10% e 30% ¢é considerada
overlap SSJ / NET'. Agentes etioldgicos incluem infecgdes (bacterianas, virais e fngicas), tumores e
uso de medicamentos. Farmacos sdo a principal causa, incluindo diversas classes como antibioticos,
anti-inflamatdrios, analgésicos e psicotropicos. A dipirona ou metamizol é um analgésico pouco
relacionado a necrodlise epidérmica, entretanto em associagdo com outros agentes pode contribuir para

a ocorréncia do quadro.

OBJETIVO

Neste trabalho relatamos o caso clinico de um paciente soropositivo para virus da
imunodeficiéncia humana (HIV), sem tratamento, que evoluiu com necroélise epidérmica toxica apos o

uso de dipirona durante internamento hospitalar.
METODO

Trabalho retrospectivo, na forma de relato de caso e discussao.
RESULTADOS

JEC, 63 anos, admitido no Hospital Universitario Cajuru, Curitiba/PR em 28 de outubro de
2021 apos queda de outro nivel com trauma cranioencefalico e perda de consciéncia por poucos
segundos. Historico médico de infec¢do pelo HIV (tendo interrompido tratamento 4 meses antes),
hipertensdo arterial ndo tratada e acidente vascular encefalico (AVE) isquémico. A tomografia de
cranio, identificou-se hemorragia subaracndidea temporal esquerda, tendo sido entdo internado para
observacdo. Foi introduzida analgesia para dor com dipirona intravenosa. Apds trés dias de

permanéncia no hospital, ao exame fisico foi identificado rash cutdneo de multiplas manchas
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eritematosas, secre¢do uretral purulenta e conjuntivite purulenta bilateral. Feito screening infeccioso e
iniciou-se tratamento sintomatico. A equipe da dermatologia foi acionada para avaliacdo e identificou
sinal de Nikolsky positivo nas lesdes de pele, sugerindo o diagnéstico de Necrdlise Epidérmica Toxica
(NET). Quando questionada, a ex-esposa relatou uso recente pelo paciente de altas doses de
medicacdo com dipirona em sua composicao, devido a queixa de mialgia cronica presente previamente
ao trauma. A analise histopatoldgica mostrou necrose e descolamento de epiderme e derme superficial
com infiltrado inflamatorio cronico linfocitario perivascular, reforcando o diagndstico de NET.
Iniciou-se cuidados da ferida com limpeza didria, hidrogel e hidrofibra de prata e de curativos
nao aderentes. Apos 9 dias de internagdo, a Cirurgia Plastica assumiu os cuidados com os ferimentos,
optando por realizar as trocas de curativos em centro cirtrgico com solu¢do de povidona-iodo,
sulfadiazina de prata e gazes ndo aderentes; o plano era manter a frequéncia das trocas com limpeza a
cada dois dias. No pos-operatorio imediato da primeira abordagem em centro cirtirgico, o paciente foi
encaminhado entubado para a Unidade de Terapia Intensiva; logo em seguida apresentou piora clinica
associada a disfun¢@o renal, sendo a suspeita de insuficiéncia renal por uso de ciclosporina. Até o
décimo sétimo dia de internamento, o paciente evoluiu progressivamente com choque séptico com
acidose metabolica refrataria e oligiria. Foram realizadas duas sessdes de hemodialise. No dia 14 de
novembro de 2021 o paciente foi a 6bito. No caso relatado, a suspeita € que ocorreu uma superposi¢ao

de causas, devido a presenga da infecgdo por HIV e uso recente de dipirona continuamente.
DISCUSSAO

A etiologia da NET inclui medicagdes (80% dos casos), infecgdes ou tumores. NET
farmacoldgica e tumoral sdo mais frequentes em adultos, e infecciosa em criangas'*. Existem mais de
100 classes de medicamentos de risco, sendo as mais envolvidas as sulfonamidas e penicilinas. Dos
agentes infecciosos, os virus sdo mais comuns, se destacando o herpes simples, porém outros virus
(HIV, Coxsackie, hepatite), bactérias e fungos também foram relacionados a doenga. Entre os tumores,
incluem-se carcinomas e linfomas'>. As causas mais frequentes de SSJ e NET estdo descritas na tabela
17*. No caso relatado, tivemos a infecgdo por HIV e relagdo temporal do quadro com uso de dipirona.
Prodromos como mialgia, febre, tosse, ardor ocular e artralgia abrem o quadro. Em seguida, surge
eritema em face e tronco, simétrico, com disseminagdo centrifuga e poupando extremidades. A lesdo
cutinea patognomdmica tem aparéncia de "alvo"’. Em seguida, as multiplas lesdes evoluem para
bolhas convergentes com posterior ruptura espontanea o que resulta em descamagdo. O sinal de
Nikolsky (desprendimento da pele perilesional com fricgdo leve) é caracteristico; também pode estar
presente o sinal de Asboe-Hensen (pressdo sobre uma bolha causa despredimento da epiderme lateral).

Superficies mucosas, como oral, ocular, genital, trato respiratorio e trato gastrointestinal, também sdo
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lesionadas em graus variados, iniciando com enantema que evolui para erup¢des pseudomembranosas.
Complicagdes possiveis sdo conjuntivite purulenta, uretrite, bridas e necrose tubular renal'. A
mortalidade varia de acordo com a clinica, sendo maior que 30% e relacionada as complicagdes da
doenca e da perda de integridade cutanea que aumenta o risco de infecgdes secundarias. A causa mais
comum de 6bito é choque séptico. O tratamento da doenca inclui medidas gerais, como suporte
nutricional, e cuidados direcionadas as lesdes. O paciente deve ser transferido precocemente para a
Unidade de Terapia Intensiva’. Se a suspeita for de etiologia farmacoldgica, a droga deve ser suspensa.
Nao existe conduta ideal e padronizada para os ferimentos, variando de limpeza e hidratacao até uso
de materiais e substancias mais modernas, como curativos ndo aderentes e alginato de prata.
Debridamento da epiderme desvitalizada deve ser cauteloso e vigilancia para sinais infecciosos ¢é
imprescindivel'”. Apenas se evidéncia de infecgdo ativa deve ser introduzido antibioticoterapia

evitando resisténcia bacteriana®

CONCLUSAO

A NET possui alta mortalidade; a fim de evitar desfecho desfavoravel e complicacdes, ¢
importante o tratamento multidisciplinar e o acionamento precoce da Comissdo de Curativos,

Dermatologia e Cirurgia Plastica para os cuidados com as lesdes de pele
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FIGURAS

Figura 1: Necrose epidérmica toxica - NET

372 Jornada Sul Brasileira de Cirurgia Plastica — 2022 — Floriandpolis SC Arqg. Catarin. Med. 2022jan-mar; 51(1 Supl. 1):104-109
108



3 2 5 5 ISSN (impresso) 0004-2773 ‘
Arquivos Catarinenses de Medicina _
ISSN (online) 1806-4280

. Associacao Médica Brasileira

Figura 2: Necrose epidérmica toxica - NET.
Evolugdo do Caso

TABELA

Tabela 1 - Etiologia da Necrolise Epidérmica Toxica (1, 5)

Medicamentos Alto risco: sulfonamidas, penicilinas,
carbamazepina, lamotrigina, fenobarbital, fenitoina
Meédio risco: cefalosporinas, macrolideos,
quinolonas, anti-inflamatorios ndo esteroidais
derivados do acido acetilssalisilico, analgésicos
Baixo risco: tiazidicos, insulina, beta-blogueadores,
blogueadores dos canais de calcio, inibidores da
enzima conversora de angiotensina

Muito baixo risco: demais medicagoes

Infecgoes Virus: herpes simples, virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), influenza, coxsackie, hepatite
Bactérias: estreptococo beta hemolitico do grupo
A, difteria, brucelose, micobactérias, micoplasma
Fungos: paracocidiodomicose, dermatofitoses,
histoplasmose

Protozoarios: malaria, tricomonas

Tumores Carcinomas, linfomas

Fonte: Autor
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