
213

Caso Clínico

COEXISTÊNCIA DE MORFEIA, VITÍLIGO E DIABETES AUTO-
IMUNE LATENTE DO ADULTO

André Laureano1, Cândida Fernandes2, Jorge Cardoso3

1Interno de Dermatologia e Venereologia/Resident, Dermatology and Venereology; Serviço de Dermatologia/ 
Department of Dermatology, Hospital de Curry Cabral – Centro Hospitalar de Lisboa Central, Lisboa
2Assistente Hospitalar Graduada de Dermatologia e Venereologia/Graduated Consultant, Dermatology and 
Venereology; Serviço de Dermatologia/ Department of Dermatology, Hospital de Curry Cabral – Centro Hospitalar de 
Lisboa Central, Lisboa
3Chefe de Serviço, Director do Serviço de Dermatologia e Venereologia /Consultatnt Chief and Head of the 
Department of Dermatology and Venereology, Hospital de Curry Cabral – Centro Hospitalar de Lisboa Central, Lisboa, 
Portugal.

RESUMO – Cerca de 30% dos adultos com morfeia apresentam simultaneamente outras doenças auto-imunes, o 
que suporta a presença de mecanismos de auto-imunidade na patogénese desta doença fibrosante da pele e tecidos 
subjacentes.
Os autores descrevem o caso de um doente do sexo masculino, 27 anos, que notou o aparecimento na região abdo-
minal, cerca de 1 ano antes da observação, de placa eritematosa, ovalada, endurada, assintomática, com crescimen-
to progressivo. Referiu vitiligo acro-facial desde os 12 anos de idade e antecedentes maternos de vitiligo e tiroidite de 
Hashimoto. A avaliação histopatológica evidenciou escasso infiltrado inflamatório perivascular e espessamento das 
fibras de colagénio, suportando o diagnóstico clínico de morfeia. Na avaliação laboratorial destacou-se a marcada 
elevação no título do auto-anticorpo anti-descarboxilase do ácido glutâmico, permitindo o diagnóstico de diabetes 
auto-imune latente do adulto (LADA), uma forma de diabetes tipo 1 de início tardio.
A morfeia e o vitiligo são dermatoses raramente descritas em simultâneo, apesar da sua provável etiologia auto-imu-
ne. Neste doente, a investigação de outras doenças auto-imunes permitiu o diagnóstico de LADA. Esta associação, 
raramente descrita, favorece a hipótese auto-imune.

PALAVRAS-CHAVE – Morfeia; Vitiligo; Doenças auto-imunes; Diabetes mellitus tipo 1; Adulto.

COEXISTENCE OF MORPHEA, VITILIGO AND LATENT 
AUTOIMMUNE DIABETES OF ADULTHOOD

ABSTRACT – About 30% of adults with morphea have a simultaneous autoimmune disease, which may support the in-
volvement of autoimmunity in the pathogenesis of this fibrosing disorder of the skin and underlying tissues.
A 27-year-old man presented with an asymptomatic, erythematous, slightly depressed, indurated oval plaque on the ab-
dominal region that had been present for 1 year. Another dermatological finding was acro-facial vitiligo presented for 
15 years. In family history, his mother had been diagnosed with vitiligo and Hashimoto’s thyroiditis. Hystopathological 
examination of the abdominal plaque supported the clinical diagnosis of morphea. Laboratory findings were unrema-
rkable except for positive anti-glutamic acid decarboxylase antibody, which made the diagnosis of latent autoimmune 
diabetes of adulthood (LADA), a late-onset type 1-diabetes.
Morphea and vitiligo are skin diseases that have only rarely been reported to occur simultaneously, despite the possi-
ble autoimmune etiology in both. In this patient the investigation of other associated autoimmune diseases allowed the 
diagnosis of LADA. This very rare association supports an autoimmune hypothesis.
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INTRODUÇÃO

Os doentes com morfeia podem apresentar simulta-
neamente outras doenças auto-imunes, nomeadamen-
te anemia perniciosa, diabetes mellitus tipo1, tiroidite de 
Hashimoto, doença de Graves, doença de Addison ou 
miastenia gravis. Este facto suporta a presença de me-
canismos de auto-imunidade envolvidos na patogénese 
desta doença fibrosante da pele e tecidos subjacentes1.

CASO CLÍNICO

Doente do sexo masculino, 27 anos, caucasóide, 
observado em Consulta de Dermatologia por derma-
tose com cerca de 1 ano de evolução, localizada à 
região abdominal, composta por placa eritematosa, 
assintomática, com progressivo aumento da sua di-
mensão. Negou queixas constitucionais e outros sin-
tomas, assim como traumatismos, aplicação local de 
tópicos ou picada de artrópodes. Nos seus anteceden-
tes, destacou-se vitiligo acro-facial, com início aos 12 
anos de idade, estável à data da observação. Referiu 
antecedentes familiares maternos de vitiligo e tiroidite 
de Hashimoto. Negou outros antecedentes, nomeada-
mente hábitos farmacológicos. No exame dermato-
lógico, para além de vitiligo acro-facial, observou-se 
na região abdominal uma placa eritematosa ovalada, 

bem delimitada, com cerca de 6cm de maior eixo, en-
durada e com bordo ligeiramente violáceo (Fig. 1 a, b).

Foi efectuada biopsia cutânea da referida lesão e a 
avaliação histopatológica evidenciou escasso infiltrado 
inflamatório perivascular, com linfócitos e plasmócitos, 
marcado espessamento das fibras de colagénio, parti-
cularmente na derme reticular, com envolvimento e re-
dução das estruturas anexiais (Fig.1 c, d).

As referidas manifestações clínicas e os achados 
histológicos favoreceram o diagnóstico de morfeia, 
num doente com história prévia de vitiligo acro-fa-
cial. Foi solicitada avaliação laboratorial, incluin-
do hemograma e velocidade de sedimentação, que 
foram normais. O estudo da auto-imunidade, excluiu 
a presença de alguns auto-anticorpos possivelmen-
te associados à morfeia, tendo incluindo os anticor-
pos anti-nucleares (ANA), anti-DNA de dupla-cadeia, 
anti-fracção nuclear das ribonucleoproteinas (RNP) 
e anti-topoisomerase II. Do mesmo modo, permitiu 
excluir outras patologias auto-imunes possivelmen-
te associadas, incluindo os anticorpos anti-célula 
parietal, anti-factor intrínseco, anti-receptores da 
hormona tiroestimulante, anti-tireoglobulina e anti-
-transglutaminase tecidular. Na avaliação hormonal, 
o doseamento do cortisol e da hormona adrenocor-
ticotrópica séricos foi normal, no entanto, destacou-
-se um peptídeo C no limite inferior do normal, pelo 
que foi solicitado, adicionalmente, o doseamento do 
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anticorpo anti-descarboxilase do ácido glutâmico 
(GAD), tendo sido determinado um valor de 93,8U/
mL (limite superior do normal: 1,0U/mL).

Deste modo, considerando um doente com idade 
superior a 25 anos, sem cetoacidose diabética ou hiper-
glicemia sintomática à data do diagnóstico, tendo-se 
verificado posteriormente a ausência de necessidade 
de terapêutica com insulina por um período posterior a 
6 meses e com presença de auto-anticorpos pancreáti-
cos, especificamente os anti-GAD, e ainda a ausência 
de história familiar de diabetes mellitus tipo 2 e o baixo 
índice de massa corporal do doente, foi possível esta-
belecer o diagnóstico de diabetes auto-imune latente 
do adulto (LADA).

Portanto, neste doente verificou-se a coexistência de 
vitiligo (15 anos de evolução, estável), morfeia (1 ano 
de evolução) e LADA. Iniciou-se terapêutica tópica com 
dipropionato de betametasona em creme, uma aplica-
ção diária na placa de morfeia e, para acompanha-
mento da diabetes, procedeu-se à sua referenciação 
aos cuidados de Endocrinologia.

DISCUSSÃO

Estas três entidades clínicas partilham como possível 
mecanismo etiológico a hipótese auto-imune.

A etiopatogenia da morfeia pode incluir factores 
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Fig 1 - Coexistência de placa de morfeia na região abdominal e vitiligo acro-facial (a, b); evidência histopatológica de escasso 
infiltrado inflamatório perivascular com linfócitos e plasmócitos, e marcado espessamento das fibras de colagénio (c – H&E, 10x), 
envolvimento e redução das estruturas anexiais (d – H&E, 100x).



216

Caso Clínico

ambientais e do hospedeiro (Fig. 2)1. Nestes últimos, 
destacam-se os mecanismos de auto-imunidade, su-
portados pela sua associação com doenças auto-imu-
nes, identificada em 2 a 5% das crianças com morfeia2 
e em cerca de 30% dos adultos3. Por outro lado, a pre-
sença de auto-anticorpos positivos, destacando-se os 
ANA, anti-topoisomerase II, anti-histona e os anti-RNP4 
e ainda o aumento de citoquinas circulantes, como os 
receptores de IL-2, IL-6, IL-13 e o factor de necrose 
tumoral5,6. Do mesmo modo, dos vários factores pro-
postos para a etiologia do vitiligo, destaca-se aqui a 
hipótese auto-imune7. Esta é sustentada igualmente 
pela sua associação com outras doenças auto-imunes8 
e pela presença de mecanismos de imunidade humo-
ral e celular. Estes incluem a identificação de auto-anti-
corpos dirigidos aos melanócitos, sendo a tirosinase o 
principal auto-antigénio (imunidade humoral)9, e a ac-
tivação de células T CD8 citotóxicas, com elevação da 
relação CD8/CD4 (imunidade celular)10. Acrescenta-se 
também a associação do vitiligo com vários haplotipos 
que determinam um risco superior para o seu desen-
volvimento e com um início mais precoce11, e a identi-
ficação de polimorfismos do antigénio-4 dos linfócitos 
T citotóxicos, associados a uma maior relação com ou-
tras doenças auto-imunes12,13.

A LADA é igualmente uma doença auto-imune, as-
sociada à presença de auto-anticorpos pancreáticos, os 

anti-GAD, os anti-insulina e os anti-ilhéus pancreáticos. 
Nestes doentes verifica-se uma prevalência superior de 
auto-anticorpos extra-pancreáticos, quando compara-
dos com os diabéticos anti-GAD negativos. Do mesmo 
modo, encontra-se uma maior associação com o HLA-
-DQB1*0302, associado a um risco superior de dia-
betes tipo 1. Verifica-se frequentemente nestes doentes 
uma relação directa entre os títulos de anti-GAD e a 
deterioração funcional das células β pancreáticas, a 
presença de auto-anticorpos extra-pancreáticos e a ne-
cessidade precoce de terapêutica com insulina14.

Admitindo-se, no entanto, a possibilidade de coin-
cidência, reporta-se esta associação, raramente des-
crita15-18, de três entidades clínicas, que partilham, 
conforme demonstrado, possíveis mecanismos etio-
lógicos comuns, suportando deste modo a hipótese 
auto-imune, igualmente favorecida, neste caso, pelos 
antecedentes maternos de duas patologias auto-imu-
nes, vitiligo e tiroidite de Hashimoto.
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Fig. 2 - Possíveis mecanismos etiopatogénicos da morfeia.
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