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GRANULOMA FACIAL — REVISAO CLINICO-PATOLOGICA
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Introdugdo: O granuloma facial é uma doenca rara cujas caracteristicas clinicas e histopatolégicas t&m
sido apenas descritas em casos isolados ou séries limitadas. Material e métodos: Realizou-se estudo retrospectivo dos
doentes com granuloma facial diagnosticados no Servico de Dermatovenereologia do Hospital Garcia de Orta, entre
2001 e 2012. Foram estudados dados demogrdficos, clinicos e histopatolégicos, procedendo-se ainda a reviséo da
literatura. Resultados: No periodo estudado foram diagnosticados 7 casos de granuloma facial, 5 em mulheres e 2
em homens. A idade média foi de 56 anos. Cinco tinham uma Unica leséo enquanto 2 tinham multiplas lesdes, todas
localizadas na face. Em 6 casos constatava-se a presenca de uma zona de Grenz. O infiltrado inflamatério era misto,
predominantemente linfocitdrio (6 casos) e estendia-se até & derme reticular (4 casos). A presenga de leucocitoclasia,
ectasia vascular e necrose fibrindide foi detectada em 6, 5 e 4 casos, respectivamente. Fibrose, hemossiderina e eritroci-
tos extravasados foram encontrados em 3, 2 e 1 caso, respectivamente. Conclusées: Os resultados obtidos suportam a
maioria dos dados publicados até & data. Ao contrdrio do descrito, o granuloma facial foi mais frequente em mulheres.
A caracterizacdo pormenorizada desta doenca é importante para permitir o seu reconhecimento clinico e histopatolé-
gico, facilitando consideravelmente o diagnéstico diferencial com outras dermatoses mais frequentes.
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GRANULOMA FACIALE — A CLINICOPATHOLOGICAL REVIEW

Introduction: Granuloma faciale is an uncommon disease. Clinical and histopathological features have
been described only in case reports or small series. Material and methods: A retrospective study from 2001 to 2012 of
patients with granuloma faciale diagnosed at the Department of Dermatology of Garcia de Orta Hospital was perfor-
med. The demographic, clinical and histopathological features were evaluated and a review of the literature was per-
formed. Results: During this period, seven granuloma faciale were diagnosed in 5 women and 2 men. The mean age
was 56 years. Five patients had a single lesion while 2 had multiple lesions, all of them located on the face. In 6 cases
a Grenz zone was identified. The inflammatory infiltrate was mixed, predominantly lymphocytic (6 cases), and extended
to the reticular dermis (4 cases). Leukocytoclasia, vascular ectasia and fibrinoid necrosis were detected in 6, 5 and 4
cases, respectively. Fibrosis, hemosiderin and extravasated erythrocytes were found in 3, 2 and 1 patients, respectively.
Conclusions: The obtained results support most of the published data. Unlike to the literature, granuloma faciale was
more common in women. The detailed characterization of this disease is important to its clinical and histopathological
recognition, facilitating the differential diagnosis with other more common dermatoses.
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O granuloma facial é uma doenga rara de etiologia
desconhecida, caracterizada pela presenga de nédulos
ou placas eritematosas na face, de evolug@o progres-
siva e crénica'®. Em relagdo & etiopatogenia os dados
até hoje revelados apontam para uma vasculite crénica
onde os eosindfilos e linfécitos tém importante papel®.
Pela raridade da patologia as caracteristicas clinicas e
histolégicas foram apenas descritas em casos clinicos
isolados ou em séries limitadas, sendo o diagnéstico,
ainda hoje, um desafio para o dermatologista e para o
dermatopatologista®.

O obijectivo deste estudo consistiu em analisar as ca-
racteristicas clinicas e histolégicas de todos os doentes
com granuloma facial diagnosticados no nosso Servico
entre 2001 e 2012, ajudando ao seu reconhecimento
clinico e histopatolégico.

Realizou-se estudo retrospectivo com recurso aos
processos clinicos, base iconografica e exames histol6-
gicos dos granulomas faciais diagnosticados no nosso
Servico entre 2001 e 2012. Foram estudados dados
demogrdfico-clinicos (idade, sexo, nimero de lesdes,

localizacdo e diagnéstico clinico) e histolégicos (carac-
teristicas do infiltrado inflamatério, presenga de zona
de grenz, necrose fibrindide, leucocitoclasia, ectasia
vascular, eritrécitos extravasados, deposi¢do de hemos-
siderina e fibrose). Procedeu-se ainda a revisdo da li-
teratura.

Entre 2001 e 2012 foram diagnosticados no Servigo
de Dermatovenereologia do Hospital Garcia de Orta 7
casos de granuloma facial (Tabela 1). Cinco eram mu-
lheres (71%) e 2 homens (29%). A idade média foi de
56 anos. O mais novo tinha 31 e o mais velho 79 anos.
Cinco (71%) tinham uma Unica lesdo enquanto 2 (29%)
tinham mdltiplas lesdes. Todas se localizaram na face.
Dos doentes com uma Unica lesdo, 3 localizavam-se
nas regides malares (Fig. 1), 1 no nariz e 1 na regido
temporal (Fig. 2). Dos doentes com multiplas lesées,
um homem tinha 3 lesées na regido frontal, malar e
pavilh@o auricular, enquanto que uma mulher tinha 3
lesdes na regido malar. Os diagndsticos clinicos suspei-
tos foram sarcoidose (2), Upus discéide crénico (2), ro-
sdcea (1), eczema (1) e reacgdo a picada de artrépode.

As caracteristicas histopatolégicas estudadas estéo
descritas na tabela 2 e ilustradas nas figuras 3 e 4.

NUMERO DE . ;
1 F 54 1

Malar Rosdacea
2 M 55 3 Malar, fronte, pav auricular Sarcoidose
3 M 79 1 Nariz Reaccdo a picada
4 F 47 1 Temporal Eczema
5 F 54 3 Malar Lopus discéide
6 F 31 1 Malar Sarcoidose
7 F 69 1 Malar Lupus discéide
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N.° DOENTE
HISTOLOGIA

. Derme Derme Derme Derme Derme Derme Derme
Profundidade - . 2 ' . . )
reficular papilar reficular reficular reticular papilar reficular
Densidade Escasso Denso Denso Denso Denso Escasso Escasso
Distribuicdo Peri-vascular Difuso Peri-vascular Difuso Peri-vascular | Peri-vascular | Peri-vascular
3
o Eosinéfilos aF + ++ +++ + e +
=
"‘_E
= Neutréfilos ++ 4 SFaF + <+ 4 +
Linfécitos + Sy S s Ak SRy 4k +
Macréfagos = 4 + - T _ )
Plasmécitos - - I + - 4 -
Zona de Grenz 4 + + + 4 + B
Ectasia vascular + i + - - + +
Leucocitoclasia + 4 + + + & ,
Necrose fibrinéide - 4 < - 4 + i
Eritrécitos extravazados = = & - = . _
Hemossiderina - < + 5 - B, 3
Fibrose - + + _ + : )
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Em 6 dos 7 casos (85,7%) constatava-se a presenga de
uma zona de Grenz. O infiltrado inflamatério dispunha-
-se principalmente em redor dos vasos (71%) e estendia-
-se predominantemente até & derme reticular (57%), e
em 43% dos casos atingia apenas a derme papilar. Em
nenhum caso o infilirado atingiu a hipoderme. Este era
denso em 4 casos e escasso em 3, sendo constituido por
vdrios tipos de células. Na maioria dos casos (86%) era
predominantemente linfocitdrio, mas num caso predomi-
naram os neutréfilos. Em 71% das amostras verificava-se
ectasia vascular. Em 6 dos 7 casos constatou-se leuco-
citoclasia e, em 4 casos, necrose fibrindide. A presenca
de eritrécitos extravasados foi apenas detectada numa
amostra. A deposi¢cdo de hemossiderina foi evidente em
2 casos (29%). Quarenta e trés por cento das amostras
demonstravam fibrose, predominantemente perivascular.

340

O granuloma facial foi descrito pela primeira vez
como granuloma eosinofilico facial por Lever em
1950°. Apesar das suas caracteristicas clinicas e his-
topatolégicas serem conhecidas por dermatologistas
e dermatopatologistas, a descri¢do e pormenorizagéo
tem sido apenas referida em casos clinicos isolados ou
em pequenas séries”.

O granuloma facial é uma doenga mais frequen-
te em individuos de meia-idade, predominando ligei-
ramente no sexo masculino, podendo ocorrer também
em criancas'?. Trata-se duma patologia crénica, al-
ternando periodos de remisséo com recidivas?. Clini-
camente pode manifestar-se como nédulos ou placas
eritematosas, vermelhas ou vermelho-acastanhadas,
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bem delimitadas, localizadas caracteristicamente na
face'®¢. Em regra a superficie é rugosa, sendo possi-
vel evidenciar ostium foliculares dilatados e pequenas
telangiectasias (Figs. 1 e 2). Podem ser Unicas ou multi-
plas, ocorrendo com mais frequéncia no nariz, regides
malares, fronte e pavilhées auriculares, podendo even-
tualmente associarem-se lesdes extrafaciais. Dentro
destas, as mais frequentes s@o no tronco, couro cabelu-
do e membros superiores'®’. Em geral as lesdes faciais
coexistem ou precedem o desenvolvimento das lesées
extrafaciais®. A dermatose é frequentemente assinftoma-
tica, mas pode associar-se a prurido ligeiro?. A Unica
manifestacdo extracutdnea que tem sido associada ao
granuloma facial é a denominada fibrose angiocéntri-
ca eosinofilica que se caracteriza pelo desenvolvimento
de lesdes granuloma facial-like na mucosa oral e vias

Artigo Original

aéreas superiores. A sua presenca deve ser suspeitada
caso um doente com granuloma facial conhecido tenha
sinais ou sintomas respiratérios ou sinusais. Nenhuma
outra associacdo sistémica foi comprovada e os exames
laboratoriais sGo na maioria das vezes normais, poden-
do, eventualmente, detectar-se apenas eosinofilia®.O
diagnéstico clinico do granuloma facial ¢ dificil, sendo
muitas vezes confundido com outras dermatoses benig-
nas ou malignas, nomeadamente lupus discéide, sar-
coidose, reaccdo a picada de artrépode, carcinoma
basocelular ou linfoma'28. O exame histopatolégico é
fundamental para o diagnéstico definitivo.

A etiopatogenia é desconhecida, mas é considera-
do por muitos autores como uma vasculite crénica, me-
diada por imunocomplexos??. Os dados que apoiam
esta hipétese sdo a presenga frequente de vasculite na
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histologia, por vezes associada a necrose fibrinéide, a
deposicdo granular de IgG e complemento ao longo
da juncdo dermo-epidérmica, em redor dos foliculos
pilosos e no interior das paredes dos vasos na imuno-
fluorescéncia, a presenca de eritrécitos extravasados e
a deposicdo de hemossiderina na histopatologia'®. E
reconhecido um importante papel do infiltrado linfoci-
tario no desenvolvimento das lesées, provavelmente in-
duzido por mecanismos dependentes do INF-y2. Como
a maioria das lesées cutGneas surge em dreas fotoex-
postas foi também, inicialmente, atribuida importéncia
ao dano actinico no desenvolvimento desta patologia.
Porém, este dado néo explica o aparecimento de lesées
extrafaciais, sendo, por isso, uma teoria menos defen-
dida?®.

Na nossa série verificou-se predominio do sexo fe-
minino, ao contrdrio do descrito na literatura. A derma-
tose atingiu apenas a face, ndo se constatando lesdes
extra-faciais. Dois doentes (n.2 2 e 5) tinham multiplas
lesdes. Em nenhum caso a suspeita clinica foi de granu-
loma facial, confirmando a dificuldade do diagnéstico
clinico.

O tratamento ¢é dificil e as recorréncias frequentes,
mesmo apds excisdo cirdrgica?3. Diversos tratamentos
foram propostos com resultados contraditérios. Cor-
ticbides tépicos ou intralesionais, dermoabraséo, la-
sercirurgia, electrocirurgia e crioterapia séo os mais
utilizados. Estdo ainda descritos sucessos terapéuticos
com corticéides sistémicos, dapsona, clofazimina, anti-
paltdicos e PUVA terapia'=.

As caracteristicas histopatolégicas do granuloma fa-
cial estdo extensamente descritas, embora a frequéncia
relativa de cada alteracdo histolégica tenha sido pouco
estudada®4. N&o existem critérios de diagnéstico histo-
patolégicos bem definidos, embora algumas alteragdes
histolégicas, como a presenca de eosindfilos no infiltra-
do inflamatério, tém sido admitidas como relativamente
especificas, sendo usadas muitas vezes na prdtica clini-
ca como ferramenta Util para o diagnéstico histolégico'.
Classicamente, o granuloma facial caracteriza-se pela
presenca de um infilirado inflamatério denso (Fig. 3),
nodular, ocupando a regido média da derme, poden-
do atingir a derme profunda e hipoderme. Tipicamente
poupa a derme superficial e foliculos pilosos, formando
a denominada zona de Grenz. Por vezes o infiltrado é
escasso e tende a concentrar-se nas regides perivas-
culares. E polimorfo, composto por grande ndmero de
eosindfilos e neutréfilos, por vezes com leucocitoclasia
(Fig. 4), em associacdo com plasmécitos, mastécitos,
macréfagos e linfécitos. Por vezes identifica-se aumen-
to do nimero dos vasos sanguineos dérmicos, que se
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encontram dilatados (Fig. 4d), com endotélio proemi-
nente e com parede vascular infiltrada por eosinéfilos,
neutréfilos e depésitos de fibrina. A necrose fibrindide
(Fig. 4c) e a extravasdo eritrocitdria sdo também alte-
ragdes associadas. Lesdes mais antigas poderdo ainda
revelar fibrose e deposicdo de hemossiderina (Fig. 3c)'-
37 As alteracdes histopatolégicas relacionam-se com o
tempo de evolugd@o das lesdes, podendo encontrar-se
vasculite, necrose fibrindide e infiltracdo neutrofilica e
eosinofilica em lesdes recentes e infiltrado linfo-histioci-
tario e fibrose nas lesdes antigas'®. Nos estadios avan-
cados o diagnéstico diferencial com eritema elevatum
diutinum pode ser ainda mais dificil2. Outros diagnés-
ticos diferenciais incluem a hiperplasia angiolinféide
com eosinofilia e o tumor miofibrobléstico inflamaté-
rio cutdneo. A primeira é morfologicamente distinta do
granuloma facial, sendo caracteristica a proliferagé@o
de vasos com endotélio proeminente. No tumor miofi-
broblastico, ao contrdrio do granuloma facial, é possi-
vel identificar proliferagéo miofibrobldstica??. As lesdes
de eritema elevatum diutinum tendem a concentrar-se
nas superficies extensoras dos membros e, histologica-
mente, tm maior ndmero de neutréfilos e fibrose, com
menor nUmero de eosindfilos. A zona de Grenz é tam-
bém menos definida. A presenca da zona de Grenz e
infiltrado inflamatério misto permite o diagnéstico dife-
rencial com dermatoses neutrofilicas, vasculite leucoci-
toclésica e reacgdo a picada de artrépode?.

Na nossa série a presenca da zona de Grenz e leu-
cocitoclasia foram as alteracdes histopatolégicas mais
encontradas. A ectasia vascular e a necrose fibrindide
foram identificadas em mais de metade das amostras.
A presenca de fibrose, deposi¢éo de hemossiderina e
eritrocitos extravasados foram os achados menos fre-
guentes. O infilirado inflamatério encontrado, & seme-
lhanca do descrito na literatura, é polimorfo, composto
por uma mistura variavel de linfécitos, eosinéfilos, neu-
tréfilos, macréfagos e plasmécitos. Localizou-se predo-
minantemente na derme papilar e reticular, sem atingir
a hipoderme, disposto maioritariamente em redor dos
vasos sanguineos. Os linfécitos foram o tipo celular
maioritério (6 dos 7 casos), e em todas as amostras
foram ainda identificados eosinéfilos e neutréfilos.

O granuloma facial é uma doenca rara, de dificil re-
conhecimento clinico e de etiopatogenia desconhecida.
Entre 2001 e 2012 foram diagnosticados 7 casos na
nossa Instituicdo. A caracterizacdo clinica e histolégica
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pormenorizada desta dermatose é fundamental para
permitir o reconhecimento clinico e identificagc@o histo-
patolégica, facilitando consideravelmente o diagnésti-
co diferencial com outras patologias mais frequentes,
muitas vezes confundidas com a mesma.
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