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Caso Clinico

RESUMO - A urticaria multiforme é uma reacéo de hipersensibilidade aguda, sendo um subtipo morfolégico de urticéria. E mais
comum em criangas e, uma vez que sua apresentacdo clinica se assemelha a outras dermatoses, como o eritema multiforme, a
vasculite urticariana e a doenca do soro-like, tem sido subdiagnosticada. Relatamos assim, um caso de uma crianga de 1 ano e 9
meses com lesdes cut@neas exuberantes associado a manifestacdes sistémicas, com recuperacdo completa do quadro apés trata-
mento com anti-histaminicos e corticosteréides endovenoso em unidade de medicina intensiva.
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Urticaria Multiforme in a Child: A Case Report

ABSTRACT - Urticaria multiforme is an acute hypersensitivity reaction which can be considered a morphological subtype of urtica-
ria. It is more common in children and as its clinical presentation resembles other pathologies such as erythema multiforme, urtica-
rial vasculitis and serum-sickness-like reaction, it has been often underdiagnosed. We report a case of a 1-year and 9-month-old
child with exuberant skin lesions associated with systemic manifestations with complete and quick recovery after H1-antihistamines
and iv steroids in an intensive care unit.
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INTRODUCAO

A urticaria multiforme (UM) é uma reagéo de hipersen-
sibilidade aguda, sendo classificada como um subtipo mor-
folégico da urticria. Ocorre mais comumente em criancas
entre 4 meses e 4 anos, e caracteriza-se clinicamente por
méculas, pdpulas ou placas eritematosas de formato anu-
lar ou policiclico, frequentemente, com centro equimdtico
ou violdceo. As lesdes apresentam curta duracdo, e podem
associar-se a angioedema. Os sinfomas sistémicos sdo ge-
ralmente limitados a febre de curta duragéo (1-3 dias). A
erupcdo cutdnea é autolimitada, com tendéncia & resolu-
¢Go em 8 a 10 dias.’ Pode ocorrer na sequéncia de infec-
¢des ou administragdo de medicamentos. O diagnéstico
¢ essencialmente clinico, sendo frequentemente subdiag-
nosticada por ser confundida, clinicamente, com eritema
multiforme (EM), vasculite urticariana e menos comumente,
com a doenca do soro-like.!

Relatamos o caso de um lactente com lesées urticari-
formes exuberantes associado a manifestagdes sistémicas
expressivas e achados sugestivos de UM.

CASO CLINICO

Lactente, feminino, de 1 ano e 9 meses, observada por
lesdes cutéineas exuberantes, coriza, tosse, oligiria e febre
com 6 dias de evolugdo. A mée referiu atendimento noutra
unidade de emergéncia pedidtrica 3 dias antes, onde haviam
sido prescritos antipiréticos, anti-histaminicos e sulfametoxa-
zol/trimetoprim para tratamento empirico de infecgdo urind-
ria. Cerca de 24 horas apds o inicio da medicagdo surgiram
lesdes eritemato-pruriginosas da face que nas horas seguin-
tes progrediram para o tronco e raiz dos membros. A méae
relatava alergia medicamentosa prévia & penicilina e cefa-
losporinas com o aparecimento de lesdes eritematosas ge-
neralizadas mas sem manifestagdes sistémicas.
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Figuras 1 e 2 - Placas eritematosas de formatos variados (anulares e policiclicas) com centro e periferia de coloracéo violdcea na face, pescoco,

membros superiores e dorso.

Na admissé@o hospitalar, observavam-se placas eritema-
to-edematosas anulares e policiclicas, com centro equimé-
tico, distribuidas por todo tegumento (Fig.s 1, 2 e 3) além
de prostracdo, broncoespasmo, taquipneia, temperatura
axilar de 38,3°C e saturagéo de oxigénio em ar ambiente
de 92%. Na unidade de cuidados intensivos, foram de ime-
diato iniciados clindamicina e gentamicina empiricamente,
além de soroterapia com cloreto de sédio a 0,9% 20 mL/kg/
dia, anti-histaminicos endovenosos (ranitidina 4 mg/kg/dia
e hidroxizina 2 mg/kg/dia) e corticoterapia endovenosa (hi-
drocortisona 10 mg/kg/dia). O estudo analitico do sangue
revelou hemoglobina 12,5 g/dL, hematécrito 37,3%, leuco-
citos totais 6560 mc/L, plaquetas 367 000 mc/L, ureia 27
mg/dL, creatinina 0,27 mg/dL, proteina C reativa 1,2 mg/L,
sumdrio de urina sem evidéncia de pitria ou hematuria, fun-
¢éo hepdtica, ionograma e coagulograma sem alteracoes e
teste de Coombs direto negativo. Realizado painel viral com
pesquisa de transcricdo reversa seguida de reagdo em ca-
deia da polimerase (RT-PCR) em swab de nasofaringe e oro-
faringe para adenovirus, meptapneumovirus, parainfluenza,
influenza A e B e virus sincicial respiratério, ndo detectdveis.
Realizado também sorologias para rubéola, citomegalovi-
rus, toxoplasmose, hepatite B, hepatite C, anti-VIH e virus
Epstein Barr, todos ndo reagentes.

Realizadas duas biépsias cutdneas na regido abdominal,
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sendo uma em les@o purpurica e outra em drea eritema-
tosa para andélise histopatolégica. Ambas evidenciaram
edema da derme com inflamagéo intersticial composta por
linfécitos, neutrdfilos e eosindfilos, sem evidéncia de vas-
culite, sendo entdo o diagnéstico compativel com urticaria
(Fig. 4).

Durante hospitalizag@o o quadro clinico evoluiu favora-
velmente com melhoria das lesdes cutéineas em aproxima-
damente 24 horas, ainda que com um quadro transitério
de angioedema labial (Fig. 5).

Devido a normalidade em exames laboratoriais, cultu-
ras, radiografia de térax, ultrassonografia do abdémen,
eletrocardiograma, ecocardiograma transtordcico e me-
lhora clinica da hipereatividade brénquica, foram sus-
pensos os antibidticos e corticoides intravenosos ao fim
do terceiro dia de hospitalizacdo. A paciente obteve alta
hospitalar apés recuperagéo completa do quadro em uma
semana, sem lesées cuténeas residuais. Néo houve novas
manifestacdes cutdneas relatadas até a presente data.

Devido & apresentagédo das lesdes cuténeas sugestivas,
presenca de angioedema, auséncia de artrite, curta dura-
c@o das lesdes, resposta satisfatéria a anti-histaminicos e
corticoides e bidpsia cutdnea sem evidéncias de vasculite
foi atribuido o diagnéstico de urticdria aguda, com o as-
pecto morfolégico de urticaria multiforme.
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Figura 3 - Placa eritematosa policiclica e drea violdcea adjacente
no abdomen e membros inferiores.

Figura 4 - Imagem histopatolégica com reacdo inflamatéria intersti-
cial com linfécitos, neutréfilos e eosindfilos. (H&E, 1000X).

DISCUSSAO

A UM foi inicialmente descrita por Tamayo-Sanchez
et al em 19972 como urticdria anular aguda e posterior-
mente renomeada de urticaria multiforme por Shah et al

Caso Clinico

Figura 5 - Lesdes cutdneas em resolugdo mas ainda angioedema
labial.

em 2007, devido a semelhanca clinica com EM." E consi-
derada uma reaccé@o de hipersensibilidade mediada pela
histamina que se caracteriza pelo inicio agudo de placas
urticarianas transitérias, eritemato-edematosas policiclicas
e anulares com centro equimético.'?

Ocorre sobretudo na inféncia entre 4 meses a 4 anos,
porém pode também ocorrer em recém-nascidos e adul-
tos."* Devido a&s caracteristicas das lesées com aspecto
anular ou policiclico de coloracdo eritematosa e por vezes
violdceas até acastanhadas com centro equimético, tem
sido inferpretada como EM ou doenca do soro-like."*> Na
maior parte dos casos, hé histéria prévia de infecgéo viral
ou bacteriana, destacando o Mycoplasma, adenovirus, Es-
treptococos e virus Epstein-Barr como possiveis desenca-
deantes.'*5 Segundo alguns autores, processos infecciosos
parecem ser a causa mais comum de urticdria aguda em
criancgas,®’ no entanto, o uso prévio de antimicrobianos
também pode estar relacionado, sendo amoxicilina, fura-
zolidona,® cefalosporinas e macrolideos os farmacos mais
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citados.” De acordo com Tamayo-Sanchez et al, 65% de
seus casos foram precedidos de diarreia relacionada com
possivel infeccdo intestinal por Giardia lamblia tratada
com furazolidona.?® H& também casos associados & vaci-
nagdo,® porém ndo existem evidéncias da UM ser desenca-
deada por alergia alimentar.”

O diagnéstico da UM ¢é clinico, ndo sendo necesséria
biépsia cutdnea. Os critérios para seu diagndstico incluem
lesdo urticariforme de morfologia anular e policiclica,
transitérias com ou sem lesdes purplricas concomitante,
auséncia de lesées em alvo verdadeiras, bolhas, necrose
cutdnea ou acometimento de mucosas, tempo de duracdo
das lesdes individuais menor que 24 horas, presenca de
dermografismo, presenca de angioedema sem artralgia ou
artrite e resposta favordvel a anti-histaminicos.” O exame
histopatolégico mostra os achados cléssicos de urticdria ti-
pica, com edema dérmico e infiltragéo linfocitica perivas-
cular e intersticial com eosinéfilos e por vezes, neutréfilos.
Esses achados distinguem facilmente a UM de seu principal
diagnéstico diferencial, o EM cuja histologia mostra necro-
se epidérmica e degeneracgdo vacuolar da camada basal.*

Na UM encontramos lesées cuténeas transitérias, com
morfologia anular e crescimento centrifugo, podendo for-
mar grandes placas arciformes, de contornos policiclicos
com zona central equimética ou violdcea.® Caracteristica-
mente, sdo lesdes efémeras, que de acordo com Shah et al
se resolvem em até 24 horas, e tal como na urticdria clés-
sica, podem ser acompanhadas por febre e angioedema,
estando este presente em 61% dos casos.! Geralmente, os
pacientes que apresentam urticdria e angioedema tendem
a ter sintfomas mais graves e duradouros do que pacientes
sem essa combinagdo.® Nao se associa a artralgia ou ar-
trite ou envolvimento de outros érgdos internos, ainda que
neste caso tenha havido um quadro transitério de broncos-
pasmo e dispneia que rapidamente resolveu. Laboratorial-
mente, pode-se observar aumento discreto de velocidade
de hemossedimentagdo e proteina C reativa, assim como,
leucocitose leve.! 448

O tratamento da UM é baseado na administragdo de
anti-histaminicos anti-H1 de segunda geracdo.! Corticoste-
réides sistémicos raramente sdo necessdrios, podendo ser
administrados em casos de refratariedade & terapia anti-
-histaminica ou casos mais graves,'*? como no caso rela-
tado, em que a UM se associou a broncoespasmo e sinais
de hipoxemia.

Dentre os principais diagnésticos diferenciais, cita-se o
EM, a doenca do soro-like e a vasculite urticariana. A dura-
¢&o mais efémera das lesées da UM sdo uma das principais
diferengas em relagéo ao EM, que se caracteriza por lesdes
fixas, que duram dias a semanas. Ainda a UM tende a re-
solver espontaneamente em 6 a 10 dias sem deixar pigmen-
tag@o residual e, no EM, hd tendéncia & hiperpigmentacéo
residual apds sua resolugdo.’®®© O prurido é um sintoma
comum na UM e habitualmente ausente no EM.? O dermo-
grafismo, que pode ser encontrado na UM, estd ausente
tanto no EM, quanto na doenca do soro-like.'?
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A doenca do soro ocorre, classicamente, de 1 a 3 se-
manas apds a administragéo de soro animal ou proteinas
exdgenas e resolve espontaneamente em dias a semanas.
As lesdes cuténeas sdo fixas, urticariformes policiclicas,
purpUricas e com angioedema, e associam-se a vasculi-
te, nefrite com hematiria e albumindria, artralgia e/ou ar-
trite, mialgia e linfadenopatia.! A doenga do soro é rara
em criangas, sendo a doenc¢a do soro-like mais comum,
caracterizada por febre, artralgia, linfadenopatia, lesées
urticariformes e angioedema raramente com vasculite ou
nefrite.'%!" Também sé@o diagnésticos diferenciais, princi-
palmente em criancas com febre e edema acral e de face,
o edema hemorrdgico agudo da inféncia, exantema viral,
e, no sobretudo no adulto, seria também de considerar a
vasculite urticariana e o lUpus eritematoso.?

O edema agudo hemorrégico da infancia é uma vas-
culite leucocitocldstica de pequenos vasos, que ocorre em
lactentes e criancas pequenas. Caracteriza-se pelo apare-
cimento sUbito e rdpida progressdo de lesées eritemato-
sas e purpuricas associadas a edema das extremidades e
febre. Trata-se de uma entidade pouco conhecida e acre-
dita-se que 75% dos casos descritos foram precedidos de
infeccdes de trato respiratério superior, imunizagéo ou far-
macos (penicilinas, paracetamol). A instalacéo subita e
exuberéncia do exantema contrastam com o bom estado
geral da crianga. O diagndstico é clinico, o quadro benig-
no e autolimitado.!?

A vasculite urticariana é uma entfidade clinico-patolégica
identificada por episédios recorrentes de urticaria que apre-
sentam caracteristicas histopatolégicas de vasculite leucoci-
tocléstica,'® semelhante ao edema agudo hemorrdgico da
infdncia. Embora a vasculite urticariana seja rara em crian-
cas, sendo mais frequente em adultos de média idade,™
clinicamente deve ser considerada um diagnéstico diferen-
cial pois também pode dar lesées urticariformes e com co-
loracdo equimética ou eritematosa e pode estar associada
a angioedema e doenca pulmonar obstrutiva em mais de
20% dos casos.' Apresenta com lesdes cutdneas que podem
variar de tamanho e geralmente persistem por mais de 24
horas, com duracdo média de 3-4 dias.'? As lesdes s@o di-
fusas podendo se transformar em extensas placas e cursar
com elementos purpuricos como petéquias e hematomas,
além de clareamento central das lesées. Na maioria dos
casos as lesdes cuténeas sdo pruriginosas, mas também
podem cursar com dor."* O angioedema ocorre em 42%
dos casos e os sintomas sistémicos mais comuns sd@o febre
(10%), artralgia transitéria e mal estar mas também os pa-
cientes podem cursar com sintomas gastrointestinais, nefrite,
asma e conjuntivite ou uveite.’* Na histopatologia cutdnea
da vasculite urticariana pode-se encontrar edema e necrose
das células endoteliais, infilirado inflamatério perivascular
principalmente neutrofilico, extravasamento de hemdcias,
leucocitoclasia perivascular e depésito intersticial de mate-
rial fibrinéide. Embora o quadro clinico possa se sobrepor
as da urticdria alérgica,’® podemos notar algumas diferen-
¢as com o nosso caso como: lesdes urticarianas e purpUricas
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com duracdo menor que 24 horas, auséncia de lesdes re-
siduais e histopatolégico cutéineo sem evidéncia de necrose
de células endoteliais ou vasculite.

Devido a exuberéncia e raridade, relatamos este caso de
UM, uma forma morfolégica particular de urticdria aguda,
sobretudo em criangas, neste caso com algumas repercus-
sbes sistémica (broncoespasmo), mas com desfecho favord-
vel. Enfatizamos a importéncia do diagnéstico correto com
intuito de minimizar exames desnecessdrios, porém levando
em consideracéo a possivel evolucdo de cada caso.
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