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RESUMO - A hanseniase é uma doenca infectocontagiosa de evolugéo crénica, causada pelo Mycobacterium leprae. Seu
curso crénico pode ser intferrompido por episédios reacionais agudos ou subagudos. O fenémeno de Licio é uma reagéo
imunoldégica vasculitica que ocorre em doentes com lepra lepromatosa. Surge com mdculas purpiricas que evoluem com ne-
crose e ulceracdo, de forma ascendente, deixando cicatriz atréfica. Os autores descrevem o caso de um paciente de 73 anos,
sexo masculino, com lesées ulceronecréticas em membros inferiores e exposigéo tendinosa em calcéneo. Com base em dados
clinico-laboratoriais e exame dermatolégico, confirmado diagnéstico de lepra lepromatosa com vasculite do tipo fenémeno
de Lucio. Evoluiu com boa resposta ao esquema alternativo de tratamento com poliquimioterapia multibacilar.
PALAVRAS-CHAVE - Lepra Lepromatosa; Mycobacterium leprae; Quimioterapia Combinada.

Lucio's Phenomenon: Response to Alternative
Treatment with Multibacilar Polychemotherapy

ABSTRACT - Leprosy is an infectious disease of chronic evolution caused by Mycobacterium leprae. Its chronic course can be in-
terrupted by acute or subacute reactional episodes. Lucius phenomenon is a vasculitic immune reaction that occurs in patients with
lepromatous leprosy. It appears with purpuric macules that progress to ascending necrosis and ulceration and heal with an atrophic
scar. The authors describe the case of a 73-year-old male patient with ulceronecrotic lesions in the lower limbs and tendinous calca-
neal exposure. Clinical-laboratory data and dermatological examination confirmed the diagnosis of lepromatous leprosy with vas-
culitis of the Lucius-like type. It progressed with a good response to the alternative treatment with multibacillary multidrug therapy.
KEYWORDS - Drug Therapy, Combination; Leprosy, Lepromatous; Mycobacterium leprae.

INTRODUCAO

A hanseniase é uma doenga infectocontagiosa de evolu-
¢Go crénica, causada pelo Mycobacterium leprae - um ba-
cilo dlcool-dacido resistente de alta infecciosidade e baixa
patogenicidade, descrito pelo médico noruegués Gerard
H. Armauer Hansen em 1873." Atualmente é aceite que a
sua tfransmissdo ocorre através do contato com individuos
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doentes, principalmente por microorganismos eliminados
pelas mucosas nasal e oral. De acordo com dados divulgados
recentemente pela Organizagdo Mundial de Sadde (OMS),
india, Brasil e Indonésia notificam mais de 10 000 novos pa-
cientes anualmente, representando 81% dos pacientes recém-
-diagnosticados e nofificados no mundo. Paises com poucos
casos, incluindo paises Europeus, devem manter servicos de
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vigilancia e referéncia, sobretudo devido & migracéo de pai-
ses onde a hanseniase é endémica.?

A doenca é caracterizada por manifestacées da pele e
do sistema nervoso periférico, mas outros 6rgdos também
podem ser afetados, como o sistema reticuloendotelial, tes-
ticulos e medula éssea. De acordo com a classificagéo de
Madri, sGo quatro as formas clinicas: indeterminada, tu-
berculéide, lepromatosa e borderline.* Recentemente foi
descrita outra espécie de micobactéria (agente FJ924 ou
Mycobacterium lepromatosis), geneticamente distinta do My-
cobacterium leprae como agente causal da hanseniase le-
promatosa difusa em individuos procedentes do México que
desenvolveram fenémeno de Lucio fatal. Esta observagéo
néo foi confirmada de forma independente em outros es-
tudos e o significado clinico (em magnitude e distribuigéo)
do M. lepromatosis como agente causador da hanseniase
lepromatosa difusa (hanseniase de Licio) permanece incerto
e até mesmo questionado.*

A evolugdo para cura ou para cada espectro clinico da
doenga depende do estado imunolégico do paciente, ava-
liado pela reagé@o cutdnea de Mitsuda. Esta constitui um pa-
rdmetro imunoldgico para avaliar a resposta tardia a uma
sequéncia de eventos que se seguem & fagocitose dos bacilos
contidos na suspens@o, pelos histidcitos. Através deste, é pos-
sivel avaliar a resposta imune celular nos individuos, resposta
esta intimamente relacionada com a progresséo e manifesta-
¢Go clinica da doenca.’

O curso crénico da hanseniase pode ser interrompido por
alteragdes agudas no balanco imunolégico entre hospedei-
ro e o bacilo, denominadas “reacdes ou estados reacionais”.
As reagdes do tipo 1 sdo mediadas por imunidade celular
e podem ser de melhoria — reacéo reversa ou up grading
reaction, que ocorre nos pacientes que iniciaram tratamen-
to — ou de agravamento — down grading reaction, ocorren-
do nos doentes virgens de tratamento. As reacdes do tipo 2
s@o mediadas por imunocomplexos e produgdo de citocinas
e ocorrem nas formas lepromatosa e borderline. O fenémeno
de Lucio é considerado uma variante da reacéo tipo 2,5 mas

alguns autores preferem classificd-lo como um terceiro tipo
de reagéo, caracterizada por necrose de arteriolas.®>’

O fenémeno de Lucio ou eritema necrosante é uma mani-
festac@o reacional grave relativamente rara no Brasil, compa-
rado com os casos relatados no México e América Central,” "
e que ocorre nos portadores de hanseniase lepromatosa
forma difusa.”#1" E uma vasculite aguda, caracterizada por
necrose das arteriolas e endotélio altamente parasitado por
bacilos integros. Clinicamente, apresenta-se com lesdes pur-
puricas que evoluem com necrose e ulceracdo.'?1¢ Afetam ge-
ralmente os membros inferiores de forma ascendente, menos
comumente os membros superiores e gliteos, raramente a
face, e evoluem com cicatrizacdo atréfica.” O tratamento é
especifico para hanseniase,'” embora alguns autores defen-
dam o uso concomitante de corticoide sistémico/talidomida
por se tratar de uma forma reacional.®

CASO CLiNICO

Doente do sexo masculino, 73 anos, caucasiano, casado,
aposentado, natural de Bdalsamo, procedente de Sao José do
Rio Preto. Relatava desde hd um ano perda de 10 kg e “feri-
das nas pernas”, com eliminacdo de secrecdo de odor fétido,
sanguinolenta. De antecedentes pessoais, referiu tabagismo
por 30 anos e negava etilismo. A admissdo, encontrava-se
em regular estado geral, com sinais vitais estdveis e apirético.
Ao exame dermatolégico tinha fécies infilirada com madarose
distal de sobrancelhas, perda de pelos em lesées cuténeas,
obstrucdo nasal e hipoestesia em pernas e lesdes ulceradas
e necréticas em dorso dos pés (Fig.1A) e membros inferiores
(Fig. 1B), com exposicéo do tenddo calcéneo & direita (Fig.
2A). A baciloscopia da pele demonstrou bacilos dlcool-acido-
-resistentes (BAAR) com formacgéo de globias, indice bacilos-
cépico = 1, com 4% de bacilos integros e a biépsia evidenciou
vasculite leucocitocldstica com necrose fibrindide (Fig.s 3A e
3B). Os exames complementares néo revelaram alteracées do
complemento sérico, nem anticorpos anti-nucleares e as soro-
logias para hepatites foram negativas. Estes aspectos clinicos,
laboratoriais e histopatolégicos conduziram ao diagnéstico de

Figura 1 - Ulceracdes necréticas em dorso dos pés (A) e face anterior da perna (B).
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Figura 2 - Exposicdo do tendéo calcéneo & direita (A) e 5 meses depois (B).
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hanseniase lepromatosa na sua forma difusa e fenémeno de
Lucio. Iniciou esquema de poliquimioterapia multibacilar pre-
conizado pela OMS para forma multibacilar com rifampici-
na, clofazimina e dapsona, associado a prednisona 60 mg/
dia. Quinze dias depois evoluiu com plaquetopenia 98,000
ul, anemia hemolitica (queda da hemoglobina de 10,2 g/dL
para 7,4 g/dL) e dosagem de glicose 6 fosfato desidrogenase
(G6PD) de 1,9 U/g Hb (valor de referéncia: superior a 2,2 U/g
Hb), com necessidade de hemotransfusdo. A bidpsia de me-
dula éssea evidenciou hipercelularidade & custa de histidcitos,
contendo numerosos BAAR, compativel com comprometimen-
to medular por hanseniase. O esquema cléssico foi substituido
pelo alternativo, indicado para os casos intolerantes & dap-
sona e & rifampicina (clofazimina dose mensal de 300 mg
supervisionada e dose didria de 50 mg, autoadministrada +
ofloxacina na dose mensal de 400 mg supervisionada e dose
didria de 400 mg, autoadministrada 4+ minociclina na dose
mensal de 100 mg supervisionada e dose didria de 100 mg
autoadministrada), sendo mantida a corticoterapia.

Apesar da proposta de amputagéo do membro inferior di-
reito pela ortopedia, foi mantido o tratamento médico e acio-
nadas sessdes de cdmera hiperbdrica com melhora clinica e
cicatrizacdo satisfatéria das lesées ulceradas e da exposicéo
tendinosa apés 5 meses (Fig. 2B), e com preservacdo do mem-
bro acometido.

DISCUSSAO

Neste paciente perante as ulceragdes necréticas, infiltra-
¢bo difusa da pele, madarose, obstrucdo nasal e alteragdes
sensoriais, e pelos achados histopatolégicos foi feito o diag-
néstico de hanseniase lepromatosa forma difusa e fenémeno
de Lucio. Histopatologicamente, este caracteriza-se por uma
proliferacéo exacerbada dos bacilos de Hansen, que invadem
a parede dos vasos sanguineos e agridem as células endote-
liais, causando proliferacéo endotelial e diminuigdo do l0men
vascular, fato este que, associado a reagdes inflamatérias e a
alteragdes no sistema da coagulagéo, causa trombose vascu-
lar, isquemia, infarto e necrose tecidual, gerando as alteragdes
histopatolégicas caracteristicas deste fenémeno. Os 3 critérios
que confirmam o fenémeno de Licio (lesdes cuténeas ulcera-
das e Ulcero-necréticas, trombose vascular e proliferagéo de
bacilos de Hansen integros no endotélio de arteriolas), esta-
vam presentes no caso relatado.

O diagnéstico diferencial do fenémeno de Licio inclui o
eritema nodoso lepromatoso necrético (ENL necroticans), duas
variantes da reag@o hansénica do tipo 2 e deve considerar a
vasculite leucocitocldstica como entidade & parte, independen-
te de hanseniase.” O fenémeno de Licio estd mais associa-
do aos pacientes ndo diagnosticados, ainda sem tratamento,
ocorre na evolugéo da hanseniase de Licio e é caracterizado
por aparecimento de méculas eritematosas dolorosas, com

Figura 3 - Exame Anatomopatolégico cuténeo: (A) Vaso sanguineo exibindo lesdo de célula endotelial, depésito de fibrina no interior da luz e neutré-

filos na parede (HE-400x). (B) Presenca de BAAR nas células endoteliais.
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evolugéo para necrose central e posterior ulceragéo, mais co-
muns nas exiremidades, poupando face, com pouca sinftoma-
tologia sistémica. Distingue-se do eritema nodoso leprético que
é observado mais frequentemente na forma difusa da hanse-
niase lepromatosa e que se caracteriza por necrose em lesdes
de eritema nodoso. Localiza-se mais frequentemente na face
e membros, sendo geralmente acompanhado de sinais e sin-
tomas sistémicos, com poucos bacilos, sendo a ulceragdo um
evento raro.

Neste paciente, foi instituido tratamento com poliquimio-
terapia multibacilar, porém apds 2 semanas o paciente evo-
luiu com anemia importante e plaquetopenia, necessitando de
hemotransfusdo. O esquema terapéutico foi entdo substituido
por poliquimioterapia alternativa, que demonstrou a sua eficé-
cia mesmo em quadros avancados com exposigdo tendinosa,
como do paciente em questdo. Como adjuvante, foi associado
tratamento com sessdes de cdmera hiperbdrica, & documenta-
do na literatura como acelerador do processo de cicatrizagéo
de feridas resistentes.'®

O relato acima demonstra aspectos rotineiros na evo-
lucgo de pacientes com hanseniase, em que o retardo no
diagnéstico pode levar a um quadro grave ou sequelas per-
manentes, em muitos casos por falta de conhecimento sobre
a doenca pela populagéo. Por isso o reforco do papel funda-
mental do dermatologista no reconhecimento de sinais iniciais
da doenca, dado que muitas vezes é o primeiro profissional
médico a ser procurado pelo paciente, e a pronta instituicéo do
tratamento permite menos complicacdes e melhor controle do
ciclo de transmissdo da doenga.
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