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RESUMO: Pénfigo é uma doenca bolhosa auto-imune. E uma doenca rara, mas potencialmente fatal. Existem quatro variantes
clinicas e patolégicas: o pénfigo vulgar (PV), o pénfigo vegetante (PV(g), o pénfigo foliaceo (PF), o pénfigo eritematoso. Ao exame
histo-patolégico o achado comum a todos ostipos de pénfigo é a acantdlise. Relatamos o caso de um paciente de 43 anos com |esdes
ano-perineais cujo diagnéstico final foi de pénfigo vegetante, associado a HPV (Papiloma Virus Humano), com revisdo da

literatura.

Descritores: Pénfigo, doengabolhosa, doenca auto-imune, vegetante.

INTRODUCAO

Pénfigo é uma doenca bol hosa auto-imune. E
uma doenca rara (com uma incidéncia de 0,5 — 3,2
pessoas por ano no mundo), que pode ser fatal. A mai-
oriadosindividuos que desenvolveapatologiaestaentre
a gquarta e sexta décadas de vida, embora 0 acometi-
mento juvenil (maisraro) jatenhasido relatado. Afeta
todas as ragas, com maior incidéncianos judeus e nos
japoneses W, N&o existe diferenca na incidéncia em
ambos os géneros @3,

Existem quatro variantes clinicas e patol 6gi-
cas. o pénfigo vulgar (PV), o pénfigo vegetante (PVQ),
o pénfigo foliéceo (PF), o pénfigo eritematoso.

Ao exame histo-patol 6gico o achado comum a
todos os tipos de pénfigo é a acantdlise. Esse termo
implicadissolucéo, ou lise dos sitios de adesdo celular
dentro da superficie epitelia escamosa, com conse-
guente formagdo de bolhas. As células que se des-

prendem das outras células epiteliais (células
acantoliticas) perdem suaformapoligonal etornam-se
arredondadas (Figura 1).

Figura1- Setasapontando células acantaliticas.

Trabalho realizado no Hospital Universitario da Universidade Federal de Sergipe (HU-UFS) - Aracaju - SE - Brasil.

Recebido em 19/06/2009
Aceito para publicacdo em 22/06/2009

210



Rev bras Coloproct
Abril/Junho, 2010

O soro do paciente com pénfigo contém
anticorpos|gG paraasubstanciado cimentointercelular
da pele e das membranas mucosas. Isso é a base para
0 diagnéstico por imunofluorescéncia (RIF) direta e
indireta, dapele e do soro. Apesar dadiferencas clini-
cas e histolégicas, o PV e o PVg néo se diferenciam
por RIF @,

DESCRICAO DO CASO

M.C.S, 43 anos, género masculino.

Paciente relatou que h& dois anos comegou a
apresentar aftas grandes e dolorosas freglientemente,
na boca inteira. O médico que o acompanhava solici-
tou sorologia para HIV cujo resultado foi negativo (o
teste para HIV foi repetido outras duas vezes, por di-
ferentesprofissionais, comintervalosdenominimo seis
meses). Relata ter usado medicacdo (ndo lembraqual)
n&o obtendo, no entanto, melhora. Procurou ent&o um
dermatol ogistaque receitou dapsona+ dipropionato de
betametasona, obtendo uma pequena melhora. Poste-
riormente procurou outro profissional, um aergista, que
julgou gue as lesdes eram provavel mente bacterianas,
receitando antibi6tico, mas ndo conseguindo melhora
do quadro.

Aproximadamente oito meses apds o inicio das
primeiras |esdes, paciente relata pioraintensa do qua-
droinicia (com consideravel perdade peso: 7Kg), com
aparecimento de outras lesdes pelo corpo e algumas
delas sangrantes. Procurou entéo outro dermatol ogista
gue prescreveu predni sona e antibi6ticos, obtendo me-
Ihora das lesdes bucais e remissdo das lesdes no res-
tante do corpo, havendo, no entanto, recidivadas mes-
mas.

Posteriormente procurou o servigo de
coloproctologia em virtude de presenca de lesdes
verrucoides perianais e de canal anal. Foi submetido a
excisdo das|esdes e cauterizacdo. O anatomopatol 6gico
foi sugestivo de HPV (Papiloma virus humano). No
pos-operatorio evoluiu com aparecimento de lesdes
vegetantes, irregulares de crescimento répido,
exudativas (Figura2), o que nosfez suspeitar de doen-
¢a de Crohn ou Doenca de Behget. O teste de puncéo
de antebragco para Behget foi negativo. Foi também
aventada a possibilidade de infeccdo pos-operatoria,
mas n&o houve melhora com uso de antibi6ticos.

Realizamos bidpsia e anatomopatol 6gico das
|esBes cujamicroscopiaevidenciou fragmentosde pele
exibindo acantose, discreta papilomatose e alteracéo
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Figura 2 - Lesdo vegetante e exudativa em regido perianal e
perineal.

acantoliticasuprabasal discreta, com formagéo defen-
dase*vilos’. Presencade acentuado edemaem derme
papilar, acompanhado deinfiltrado inflamatério misto
denso, rico em eosinéfilos, neutréfilos, linfécitos e
esparsos plasmocitos. Presenca de exocitose de
eosinofilos, além de formacéo de microabscesso
eosinofilico em base de cristaepidérmica. Nota-seain-
da, presenca de paraceratose, hipergranulose focal e
ocasionais células com nucleos aumentados, irregula-
res e hipercromaticos, circundados por halo claro na
superficie epidérmica.

A conclusdo foi de lesdo acantolitica supra
basal, com acantose, exocitose eosinofilica e micro
abscesso de eosindfilos (figura 3).

O patologistareviu asl@minasdas|esdesorais
com as mesmas caracteristicas histopatol 6gicas, cujo
conjunto sugeriu pénfigo vegetante.

Foi iniciado o tratamento com prednisona 60
mg/dia(1 mg/Kg/dia). Houveremissdo progressivadas
lesBes anai's e perineais (Figura 4); no momento com
20 mg/diade prednisona, assintomatico (Figura5). N&o
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Figura 4 - Remissao das |esdes apés tratamento com prednisona.

Figura5 - Remissdo total das|esdes.
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hasinais de recidivadas|esdes verrucoides sugestivas
de HPV.

Atualmente o paciente tem acompanhamento
psicoterapico; as lesdes da boca e do restante do cor-
po estabilizaram, permitindo aingestdo normal de ali-
mento e normalizacdo ponderal.

DISCUSSAO

O pénfigo é uma doenga auto-imune que tem
sua etiopatogeni arel acionada com a produgédo de auto-
Ac (auto anticorpo) contra proteinas especificas loca
lizadas nas juncdes das células epiteliais, rompendo a
adesdo das mesmas (0 que levaa acantdlise, com con-
seqliente formacdo das bolhas). Estes auto-Ac séo
principamentelgG (sobretudo 1gG1, 1gG4), com muito
menor participacdo de IgM. Também se pode detectar
0 depdsito de complemento, especialmente a fracéo
C3 ®. O achado desses auto-Ac sao a base da
imunofluorescéncia. Os titulos de auto-Ac refletem a
atividade dadoencae sdo Uteis paraavaliar aevolucéo
e o tratamento da doenca. A recuperacao se
correlacionacom umadiminuicdo dostitulosde 1gG4,
permanecendo ostitulos de |gG1 inalterados, demons-
trando o importante papel patogénico dalgG4 ©.

O pénfigo ja foi descrito associado a outras
doencas auto-imunes como artrite reumatdide,
miasteniagrave, |pus eritematoso e anemia pernicio-
s, 0 que demonstra a possivel predisposi¢cdo genética
adoencas auto-imunes concomitantes. No entanto pa-
rece que os fatores genéticos ndo sdo exclusivos na
etiologia da enfermidade como fazem suspeitar a
deteccdo de auto-Ac em pacientes sadios, ou a baixa
taxa de concordanciaentre gémeos monozigoticos. De
algumamaneira existe também a participagéo de fato-
res ambientais e foram descritos farmacos, virus, ali-
mentos, queimaduras, exposi¢do-UV relacionando-se
com o pénfigo ©. Discutimos a possivel relacdo entre
0 stress cirlirgico apés excisdo de lesdo por HPV com
oinicio do aparecimento daslesdesvegetantesperianals.

Existem quatro variantes clinicas e patol 6gi-
cas. pénfigo vulgar, pénfigo vegetante, pénfigo foliaceo,
pénfigo eritematoso. O pénfigo vulgar (PV) é o tipo
mais comum (correspondendo a80% dos casos); ocorre
sob aforma de vesiculas e bolhas que posteriormente
se rompem; ele acomete a mucosa e a pele, especial-
mente o couro cabeludo, face, axila, virilha, tronco e
pontos de pressdo. O pénfigo vegetante (PVgQ) , se
apresenta ndo como bolhas, mas como placas
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vegetantes grandes, Umidas, verrucosas, salpicadascom
pUstulas, nas virilhas, axilas e superficies flexurais. O
pénfigo foliaceo (PF) é a variavel mais benigna, que
ocorre de formaepidémicanaAméricado Sul; nele as
membranas mucosas raramente sdo acometidas. O
pénfigo eritematoso é considerado umavariavel do PF,
gue envolve seletivamente a &rea malar da face (de
modo semel hante ao |Upus eritematoso).

Ao exame histo-patol 6gi co 0 achado comum a
todos os tipos de pénfigo é a acantdlise. Esse termo
implicadissolucéo, ou lise dos sitios de adeséo celular
dentro da superficie epitelial escamosa. As células
acantéticas que ndo se encontram mais ligadas a ou-
tras células epiteliais perdem suaformapoligonal etor-
nam-se caracteristicamente redondas. No PV e no
PV g a acantdlise envolve seletivamente a camada de
célulasimediatamente acimadacamadabasal (no PVg
ha também associado, uma consideravel hiperplasia
epidérmica). Além disso, o PV quando comparado ao
PV g, quase ndo apresenta papilomatose, e, aacantolise
se apresenta de modo muito mais discreto que no PVg
(fatos estes que levaram o patologista responsavel ao
diagnostico final de PVg). No PF a acantdlise acome-
tecélulasdacamadamaissuperficial daepiderme. Uma
infiltrac&o dérmica superficial varidvel por linfécitos,
histi6citos e eosindfil os acompanhatodas as formas de
pénfigo.

O PVg foi descrito por Neumann em 1876 e
se considera como uma variedade rara do PV
(correspondendo a 5 % dos casos) ©. Cré-se que es-
tejarelacionado com um aumento da agressividade do
PV @,

O PVg comeca com um pénfigo vulgar com
bolhas na pele e nas mucosas que, depois comegam a
vegetar. Essas consideracOes tém relevancia no caso
relatado, pois aslesdes do paciente eram, inicialmente,
bolhas na mucosa oral, posteriormente espalhando-se
para pele de outras regifdes sob forma de placas
vegetantes.

Este pénfigo tem caracteristicas proprias, ndo
s6 do ponto de vista clinico e histoldgico, sendo tam-
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bém de progndstico etratamento. O diagnostico éfeito
com base na apresentacdo clinica, no exame
histopatol 6gico e naimunofluorescénciadas|esdes, esta
confirmando a suspeita microscopica de pénfigo. Néo
foi, no entanto, feitano Nosso caso jaque 0 pacienteja
respondiaao tratamento. E umadoencarara, com uma
incidénciade 0,5 — 3,2 pessoas por ano no mundo, que
pode ser fatal. A maioriadosindividuos que desenvol -
vem a patol ogia esta entre a quarta e sexta décadas de
vida, coincidindo com o nosso relato de caso (43anos),
emborao acometimento juvenil, maisraro, jatenhasido
relatado.

O diagndstico diferencial do PV g deve ser fei-
to com: Condilomas acuminados, Doenga de Crohn,
Doenca de Behget, Condilomata L ata, Candidose
M ucocutanea Crénica, |mpetigo contagioso de peque-
nasvesiculas, Sindromede Lyell, Penfigbide Bolhoso,
Pénfigo crénico familiar benigno, Disgueratosefolicular,
Bromoderma Tuberosum e lododerma Tuberosum.

O tratamento do PV/PVg fregiientemente en-
volve 0 uso de medicamentos i muNOSSUPressores, € 0s
esteréidestém sido adrogade escolhano manejo clini-
co. O prognoéstico de pacientes com pénfigo melhorou
drasticamente com aintroduc&o do uso de corticoides.
O tratamento inicial do PV/PVg requer o uso de
corticéides sistémicos, tal como prednisona. Outras
terapias podem ser utilizadas com agentes
i MUNOSSUPressores como: azatioprina, ciclofosfamida,
metotrexato, ciclosporina. Novos agentes como o
micofenolato mofetil e o tacrolimus em monoterapia
ou terapia combinada com baixas doses de corticoides
também podem ser uma escolha ¢,

O esguema utilizado pelo paciente foi de
prednisona 1mg/kg/dia como dose inicial, e reducéo
gradativa da dose apés o controle da doenga com a
remissao das lesdes orais e cutaneas, devendo manté-
lo com terapiaimunossupressoracom azatioprinaa2,5
mg/Kg/dia

Chamamos atencéo paraapossibilidade dedi-
agnostico diferencia de lesdes cutaneas ano-perineais
que podem confundir o coloproctol ogista.

ABSTRACT: Pemphigus is a bollous auto-immune disease. It’s a rare disease, but potentially fatal. There are four clinical and
pathological variants: pemphigus vulgaris, pemphigus vegetans, pemphigus foliaceus and pemphigus erythematosus. Through
the histopathological exam, the common characteristic to all types of pemphigus is the acantholyse. It’s reported a case of a
pacient of 43 yearsold with anal and perineal blesses witch final diagnosis was pemphigus vegetans, associated to HPV (Human

Papilloma Virus), with literature review.

K ey wor ds: Pemphigus, bollous disease, auto-imune disease, vegetant.
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