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A Revista da Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Venereologia é o órgão oficial 
da Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Venereologia e publica artigos com arbitra-
gem científica cobrindo todos os temas da Dermatologia e da Venereologia, ou com elas 
relacionados.

Considera para publicação artigos originais, de revisão, educação médica contínua, 
casos clínicos, cartas ao editor, comentários, etc.

A Revista subscreve os requisitos para apresentação de artigos a revistas biomédicas 
elaboradas pela Comissão Internacional de Editores de Revistas Médicas (International Com-
mitee of Medical Journal Editors), disponível em http://www.ICMJE.org. 

A política editorial da Revista incorpora no processo de revisão e publicação as Re-
comendações de Política Editorial (Editorial Policy Statements) emitidas pelo Conselho de 
Editores Científicos (Council of Science Editors), disponíveis em http://www.councilsciencee-
ditors.org/i4a/pages/index.cfm?pageid=3331, que cobre responsabilidades e direitos dos 
editores das revistas com arbitragem científica.

A forma de avaliação é a revisão por pares cega (single-blinded).
Liberdade Editorial 
É responsabilidade Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Venereologia destituir edi-

tores, e estabelecer um contrato com os editores, no momento da sua nomeação, no qual es-
tejam claramente descritos seus direitos e deveres, autoridade, os termos gerais da nomeação 
e os mecanismos de resolução de conflitos. O desempenho do editor é avaliado por meio de 
indicadores mutuamente acordados.

A Rev Soc Port Dermatol Venereol adopta a definição de liberdade editorial do ICMJE 
descrita pela World Association of Medical Editors, que afirma que o editor-chefe assume 
completa autoridade sobre o conteúdo editorial da revista como um todo e sobre a publi-
cação do seu conteúdo. A Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Venereologia enquanto 
proprietária da Rev Soc Port Dermatol Venereol não interfere no processo de avaliação, se-
lecção, programação ou edição de qualquer manuscrito, tanto directamente quanto pela 
manutenção de um ambiente que possa influenciar fortemente as decisões. O editor baseia 
as decisões editoriais na validade do trabalho e sua importância para os leitores Rev Soc Port 
Dermatol Venereol, e não nas implicações comerciais que possam trazer para a revista, e 
tem liberdade para expressar visões críticas, mas responsáveis, sobre todos os aspectos da 
medicina sem medo de represálias.

Exclusividade
A Rev Soc Port Dermatol Venereol não considera material que já foi publicado (excepto 

resumos apresentados em conferências) ou que se encontra a aguardar publicação.
Autoria 
Como referido nos Requirements ICMJE, a autoria requer uma contribuição substancial 

para o manuscrito, sendo necessário especificar, em carta de apresentação, o contributo de 
cada autor para o trabalho. Declaração das contribuições individuais assinada por cada 
autor (modelo http://www.icmje.org/conflicts-of-interest/)

Autores são aqueles que: 
1) Têm uma contribuição intelectual substancial, directa, no desenho e elaboração 

do artigo,  
2) Participam na análise e interpretação dos dados; 
3) Participam na redacção do manuscrito, revisão de versões e revisão crítica do 

conteúdo; aprovação da versão final;
4) Concordam que são responsáveis pela exactidão e integridade de todo o trabalho.
Além de ser responsável pelas partes do trabalho que tenha feito, um autor deve ser 

capaz de identificar quais dos co-autores foram responsáveis pelas outras partes específicas 
do trabalho.

A obtenção de financiamento, a recolha de dados ou a supervisão geral do grupo de 
trabalho, por si só, não justificam a autoria.

Todos aqueles designados como autores devem cumprir os quatro critérios para auto-
ria, e todos aqueles que cumprem os quatro critérios devem ser identificados como autores. 
Os colaboradores que não cumpram os quatro critérios para autoria mas que tenham contri-
buído para o estudo ou manuscrito, deverão ser reconhecidos na secção de Agradecimentos, 
especificando o seu contributo. 

O autor correspondente deverá obter permissão por escrito de todos aqueles que forem 
mencionados nos agradecimentos.

Na submissão de um artigo, os autores devem juntar:
1) Carta de apresentação, redigida e assinada pelo autor correspondente, onde deve 

explicar porque o manuscrito interessa à RSPDV e deve ser publicado, onde deve 
constar que o artigo é original, que só foi submetido aquela revista e que não foi 
anteriormente publicado e que cumpre as instruções aos autores; que o trabalho 
está em conformidade com os princípios éticos e legais (cumpriu as recomenda-
ções da World Medical Association Declaration of Helsinki foi avaliado e aprovado 
por comissão de ética, se estudo original); e quais as fontes de financiamento.

2) Declaração de responsabilidade autoral, redigida e assinada individualmente por 
cada um dos autores do trabalho, e em que cada um deve declarar que cumpre 
critérios de autoria e especifica a sua contribuição para o trabalho; que está de 
acordo com o conteúdo do artigo; se existem e quais são os conflitos de interesse; 
e a cedência dos direitos autorais e autorização da publicação do trabalho.

 Apesar de os editores e revisores desenvolverem esforços para assegurar a qua-
lidade técnica e científica dos manuscritos, a responsabilidade final do conteúdo 

ÂMBitoS E oBJECtiVoS

A Revista da Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Vene-
reologia, editada desde 1942, é o órgão oficial da Sociedade Por-
tuguesa de Dermatologia e Venereologia, tem como editor desde 
1998 a Dra. Gabriela Marques Pinto.

O seu objectivo é a divulgação de trabalhos de grande qua-
lidade relativos a todas as áreas da Dermatologia e da Venereo-
logia.

Publica artigos de educação médica contínua, artigos científi-
cos originais, artigos de revisão, relatos de casos clínicos, cartas 
ao editor, editoriais, comunicações, bem como resumos de traba-
lhos apresentados em reuniões, cursos ou congresso de particular 
interesse para a especialidade.

Os critérios para publicação são o mérito científico, originali-
dade e interesse para uma audiência multidisciplinar.

A revista é publicada quatro vezes por ano.

Audiência
A principal audiência é composta por dermatologistas e espe-

cialistas de medicina interna, medicina geral e familiar, alergolo-
gia, imunologia clínica, pediatria, oncologia e cirurgia plástica e 
reconstrutiva.

Patrocínios
Os patrocinadores da revista são laboratórios de indústria far-

macêutica, com produtos específicos na área da dermatologia, 
através da publicidade. Não é permitida a influência da publicida-
de sobre as decisões editoriais.

Outras despesas são suportadas pela Sociedade Portuguesa 
de Dermatologia e Venereologia.

aiMS & SCopE

The Journal of the Portuguese Society of Dermatology and Vene-
reology is an official organ of the Portuguese Society of Dermatology 
and Venereology. The overriding criteria for publication are scientific 
merit, originality and interest to a multidisciplinary audience.

The Journal of the Portuguese Society of Dermatology and Vene-
reology strives to publish the highest quality dermatological research. 
In so doing, the journal aims to advance understanding, management 
and treatment of skin disease and improve patient outcomes. 

The Journal of the Portuguese Society of Dermatology and Vene-
reology invites submissions under a broad scope of topics relevant 
to clinical and experimental research and publishes original articles, 
continuing medical education, reviews, concise communications, case 
reports and letters. The articles categories within the journal are: clini-
cal and laboratory investigations, allergy, dermatological surgery and 
lasers, dermatopathology, sexually transmitted diseases.

The journal publishes 4 issues per year.
Founded in 1942, has Dr.ª Gabriela Marques Pinto as an editor 

since 1998. The Journal of the Portuguese Society of Dermatology 
and Venereology aims to serve the needs of its multiple stakeholders 
(authors; reviewers; readers; subscribers; sponsors). 

Audience
The main audience are from dermatology, internal medicine, fa-

mily medicine, allergology, clinical immunology, pediatrics, oncology 
and plastic and reconstructive surgery.

Sponsors
The majority of the costs are covered by several pharmaceutical 

companies taking out paid advertising. Any other expenses are born 
by the Portuguese Society of Dermatology and Venereology. It is not 
allowed the influence of advertising on editorial decisions.

Normas de publicação/ instruções aos autores
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Normas de Publicação/ Instruções aos Autores

(nomeadamente o rigor e a precisão das observações, assim como as opiniões 
expressas) é da exclusiva responsabilidade dos autores, aos quais pertence a pro-
priedade intelectual dos artigos.

3) Declaração de Conflitos de Interesse. Para tal devem descarregar o documento 
“ICMJE Form for Disclosure of Potential Conflicts of Interest” disponível em: http://
www.icmje.org/conflicts-of-interest/

Língua
Os artigos devem ser redigidos em português ou em inglês. 
Conflitos de Interesse
O rigor e a exactidão dos conteúdos, assim como as opiniões expressas são da ex-

clusiva responsabilidade dos Autores. Os Autores devem declarar potenciais conflitos de 
interesse. Os autores são obrigados a divulgar todas as relações financeiras e pessoais que 
possam enviesar o trabalho. 

Para prevenir ambiguidade, os autores têm que explicitamente mencionar se existe ou 
não conflitos de interesse.

Essa informação não influenciará a decisão editorial mas antes da submissão do ma-
nuscrito, os autores têm que assegurar todas as autorizações necessárias para a publicação 
do material submetido.

Se os autores têm dúvidas sobre o que constitui um relevante interesse financeiro ou 
pessoal, devem contactar o editor.

Consentimento Informado e Aprovação Ética
Deve ser também obtido consentimento informado relativamente a cada indivíduo pre-

sente em fotografias, vídeos descrições detalhadas ou em radiografias ou ecografias, mesmo 
após tentativa de ocultar a respectiva identidade. Nomes, iniciais ou outras formas de identifi-
cação devem ser removidos das fotografias ou outras imagens. 

Devem ser omitidos dados pessoais, como profissão ou residência, excepto quando sejam 
epidemiologicamente relevantes para o trabalho. Contudo, não serão aceites alterações de 
quaisquer dados

Estes formulários devem ser submetidos com o manuscrito.
Os autores devem assegurar que o estudo que deu origem ao artigo que submetem 

para publicação está em conformidade com os princípios éticos e legais, quer no decurso da 
investigação quer na publicação, nomeadamente com as recomendações da World Medical 
Association Declaration of Helsinki, revistas em Outubro de 2013 e disponível em http://
www.wma.net/en/20activities/10ethics/10helsinki/, e as Recommendations for the Conduct, 
Reporting, Editing, and Publication of Scholarly work in Medical Journals. – Elaborada pelo 
International Committee of Medical Journals – ICMJE, revista em 2014, disponível em http://
www.icmje.org/recommendations e do Committee on Publication Ethics (COPE) (http://pu-
blicationethics.org/resources/guidelines). 

Quando num trabalho submetido à Rev Soc Port Dermatol Venereol se descrevem ex-
periências realizadas em humanos deve especificar-se que aos participantes foi explicado de 
forma completa a natureza, objectivos e procedimentos do estudo e que se obteve o consen-
timento. Esta informação deve constar do texto do artigo. Qualquer suspeita de má conduta 
será investigada e denunciada.

Os manuscritos submetidos devem respeitar as exigências para submissão de manus-
critos a revistas biomédicas 

A política editorial da Revista incorpora no processo de revisão e publicação as re-
comendações de Política Editorial (Editorial Policy Statements) emitidas pelo Conselho de 
Editores Científicos (Council of Science Editors) (http://www.councilscienceeditors.org/i4a/
pages/index.cfm?pageid= 3331).

Copyright / Direitos Autorais 
Quando o artigo é aceite para publicação é mandatório o envio via e-mail de docu-

mento digitalizado, assinado por todos os Autores, com a partilha dos direitos de autor entre 
autores e a Rev Soc Port Dermatol Venereol. 

O(s) Autor(es) deve(m) assinar uma cópia de partilha dos direitos de autor entre auto-
res e a Rev Soc Port Dermatol Venereol quando submetem o manuscrito, conforme minuta 
publicada em anexo:

Nota: Este documento assinado só deverá ser enviado quando o manuscrito for aceite 
para publicação.

Arbitragem Científica / Peer Review
Os manuscritos são inicialmente avaliados por membros da Equipa Editorial e caso 

não respeitem rigorosamente estas Normas de Publicação, poderão ser desde logo, rejei-
tados. Os manuscritos considerados adequados são submetidos ao parecer técnico de pelo 
menos dois revisores externos especializados no tema do artigo. Os critérios de aceitação 

de um artigo para publicação têm em consideração a qualidade e originalidade do artigo 
apresentado, a excelência na redacção e organização do artigo e o potencial impacto no 
conhecimento médico.

A revisão é anónima (single-blinded), podendo os revisores propor a rejeição, aceitação 
sem modificações ou propor alterações de conteúdo ou de forma, condicionando a publica-
ção do artigo às mesmas. Os pareceres da equipa editorial e dos revisores são comunicados 
ao autor identificado como responsável pela correspondência quando da submissão.

 No prazo máximo de quatro semanas, o revisor deverá responder ao editor indicando 
os seus comentários relativos ao manuscrito sujeito a revisão, e a sua sugestão de quanto 
à aceitação ou rejeição do trabalho. O Conselho Editorial tomará, num prazo de 15 dias, 
uma primeira decisão que poderá incluir a aceitação do artigo sem modificações, o envio 
dos comentários dos revisores para que os Autores procedam de acordo com o indicado, 
ou a rejeição do artigo.

No caso do artigo ser aceite condicionado a modificações, estas devem ser realizadas 
pelos autores no prazo indicado pela RSPDV (20 dias). O reenvio de nova versão do ma-
nuscrito deve acompanhar-se da resposta dos autores às sugestões feitas pelos revisores.

O Editor-Chefe dispõe de 15 dias para tomar a decisão sobre a nova versão: rejeitar 
ou aceitar o artigo na nova versão, ou submetê-lo a um ou mais revisores externos cujo pa-
recer poderá, ou não, coincidir com os resultantes da primeira revisão.

Apenas serão aceites manuscritos contendo material original que não estejam ainda 
publicados, na íntegra ou em parte, e que não estejam submetidos para publicação nou-
tros locais.

Em todos os casos os pareceres dos revisores serão integralmente comunicados aos 
autores no prazo de 6 a 8 semanas a partir da data da recepção do manuscrito. Quando 
são propostas alterações, o autor deverá enviar via e-mail no prazo máximo de vinte dias, 
um e-mail ao editor respondendo a todas as questões colocadas e uma versão revista do 
artigo com as alterações inseridas destacadas com cor diferente

A decisão final em relação ao manuscrito é da responsabilidade do Editor-chefe.
Antes de Começar o Estudo
A Rev Soc Port Dermatol Venereol recomenda as linhas orientadoras para publica-

ção da EQUATOR network (http://www.equator-network.org), nomeada-mente as decla-
rações CONSORT e suas extensões (estudos aleatorizados, http://www.consort-statement.
org/), STROBE (estudos observacionais como estudos de coortes, caso-controlo, transversais, 
http://www.strobe-statement.org/), STARD (estudos de precisão diagnóstica, http://www.
stard-statement.org/), PRISMA (revisões sistemáticas e meta-análises, http://www.prisma-
-statement.org/), SQUIRE (estudos de melhoria de qualidade, http://www.squire-statement.
org/) e CARE (casos clínicos, http://www.care-statement.org/).

O relato de aspectos estatísticos dos estudos deve estar de acordo com o Statistical 
Analyses and Methods in the Published Literature (SAMPL Guidelines, http://www.equator-
-network.org/2013/02/11/sampl-guidelines-for-statistical-reporting/).

Instruções aos Autores
Todos os manuscritos que não estejam em conformidade com as instruções que se 

seguem podem ser enviados para modificações antes de serem revistos pelos consultores 
científicos. Todos os trabalhos devem ser submetidos em http://revista.spdv.com.pt/

Os manuscritos devem ser acompanhados de declaração de originalidade e de cedên-
cia dos direitos de propriedade do artigo, assinada por todos os Autores.

O texto deve ser enviado em formato digital (e-mail), a dois espaços, com letra tama-
nho 12, Times New Roman e com margens não inferiores a 2,5 cm, em Word para Windows. 
Todas as páginas devem ser numeradas.

Os Autores devem categorizar os “artigos” submetidos como Educação Médica Contí-
nua, Artigos Originais, Artigos de Revisão, Artigos de Revisão Casuística, Artigos de Infecções 
Sexualmente Transmissíveis, Artigos de Dermatologia Cirúrgica, Artigos de Dermatopatolo-
gia, Artigos de Dermatoscopia, Casos Clínicos, Cartas ao Editor, Editoriais.

Antes da submissão do manuscrito, os autores têm que assegurar todas as autorizações 
necessárias para a publicação do material submetido.

Chama-se a atenção que a transcrição de imagens, quadros ou gráficos de outras 
publicações deverá ter a prévia autorização dos respectivos autores para dar cumprimentos 
às normas que regem os direitos de autor.

Os autores devem assegurar que todas as investigações envolvendo seres humanos 
foram aprovadas por comissões de ética das instituições a que pertencem os autores, e que a 
investigação tenha sido desenvolvida, de acordo com a Declaração de Helsínquia da World 
Medical Association (http://www.wma.net)

Se forem usadas fotografias de doentes, estes devem ter a identidade resguardada ou 
as fotografias devem ser acompanhadas por uma permissão escrita.

Detalhes de identificação devem ser omitidos, se não essenciais, mas nunca devem ser 
alterados ou falsificados na tentativa de manter o anonimato. 

Devem ser sempre utilizados os nomes genéricos dos medicamentos, excepto quando 
nome comercial é particularmente relevante.

Estrutura – os textos devem ser organizados da seguinte forma:
Na primeira página:
a) Título em português e inglês, conciso e informativo
b) Nome dos Autores com os títulos académicos e/ou profissionais e respectiva afi-

liação (departamento, instituição, cidade, país)
c) Subsídio(s) ou bolsa(s) que contribuíram para a realização do trabalho
d) Morada e e-mail do Autor responsável pela correspondência relativa ao manus-

crito
e) Título breve para rodapé
a) Título (sem autores)
b) Resumo em português e inglês, que para os artigos originais deve ser estrutu-

rado da seguinte forma: Introdução, Material e Métodos, Resultados, Conclusões. 
O resumo dos artigos originais não deve exceder as 250 palavras e serão estru-
turados. O dos casos clínicos as 150 palavras.

c) Palavras-chave em português e em inglês (Keywords). Um máximo de 5 pa-
lavras-chave, utilizando a terminologia que consta no Medical Subject Headings 
(MeSH), www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html, deve seguir-se ao resumo.

Editor da Revista da Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Venereologia 
O(s) Autor(es) certifica(m) que o manuscrito intitulado: ________________________________
____________ (ref. SPDV _________ ) é original, que todas as afirmações apresentadas como 
factos são baseados na investigação do(s) Autor(es), que o manuscrito, quer em parte quer 
no todo, não infringe nenhum copyright e não viola nenhum direito da privacidade, que não 
foi publicado em parte ou no todo e que não foi submetido para publicação, no todo ou em 
parte, noutra revista, e que os Autores têm o direito ao copyright.
Todos os Autores declaram ainda que participaram no trabalho, se responsabilizam por ele 
e que não existe, da parte de qualquer dos Autores conflito de interesses nas afirmações 
proferidas no trabalho.
Os Autores, ao submeterem o trabalho para publicação, partilham com a Rev  Soc Port 
Dermatol Venereol todos os direitos a interesses do copyright do artigo. 
 
Todos os Autores devem assinar
Data:
Nome (maiúsculas):
Assinatura:
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Normas de Publicação/ Instruções aos Autores

Na terceira página e seguintes:
Educação Médica Contínua: Artigos sobre temas de grande interesse científico, der-

matológico, visando a actualização. O artigo deve conter obrigatoriamente: Resumo estru-
turado. O texto não deve exceder as 3.500 palavras, excluindo ilustrações e referências. 
Deve ter no mínimo 30 referências bibliográficas recentes, sendo permitidas no máximo 
10 ilustrações. No final do texto deve ser incluído um teste com questões para avaliação 
do que aprendeu.

Artigos Originais: o texto deve ser apresentado com as seguintes secções: Introdu-
ção (incluindo Objectivos), Material e Métodos, Resultados, Discussão, Conclusões, Agrade-
cimentos (se aplicável), Bibliografia, Quadros e Figuras.

Os Artigos Originais não deverão exceder as 4.000 palavras, excluindo referências e 
ilustrações. Deve ser acompanhado de ilustrações, com um máximo de 6 figuras/tabelas e 
60 referências bibliográficas.

Artigos de Revisão: Destinam-se a abordar de forma aprofundada, o estado actual 
do conhecimento referente a temas de importância clínica. Artigos por convite da equipa 
editorial mas, excepcionalmente autores não convidados poderão submeter o projecto de 
artigo de revisão, que, julgado relevante e aprovado pelo editor, poderá ser desenvolvido e 
submetido às normas de publicação.

O texto poderá ter as mesmas secções dos Artigos originais. A secção Material e Méto-
dos pode ser usada para descrever como foi feita a revisão da literatura.

Deverão ter entre 10 e 25 páginas, e incluir entre 50 a 200 referências. 
Não devem exceder 4.000 palavras, excluindo referências e ilustrações. Devem incluir 

um resumo de 350 palavras, e não deverá ter mais de 100 referências bibliográficas. O uso 
de tabelas e figuras a cores para sumariar pontos críticos é encorajado.

Artigos de Infecções Sexualmente Transmissíveis, Artigos de Dermatologia 
Cirúrgica, Artigos de Dermatopatologia e Artigos de Dermatoscopia: são artigos 
originais, curtos, referentes a estas áreas da especialidade e de interesse particular para a 
dermatologia.

O texto deverá ser contínuo, sem divisões em secções e não deve exceder 1.600 pa-
lavras, excluindo ilustrações e referências. São permitidas o máximo de quatro ilustrações/
Tabelas, e 30 referências bibliográficas.

Caso Clínico: O relato de um caso clínico com justificada razão de publicação (rari-
dade, aspectos inusitados, evoluções atípicas, inovações terapêuticas e de diagnóstico, entre 
outras). As secções serão, Introdução, Caso Clínico, Discussão, Bibliografia.

O texto não deve exceder as 2.000 palavras e 25 referências bibliográficas. Deve ser 
acompanhado de figuras ilustrativas. O número de quadros/figuras não deve ser superior a 6.

Cartas ao Editor: devem constituir um comentário a um artigo da revista ou uma pe-
quena nota sobre um tema ou caso clínico. Não devem exceder as 600 palavras, nem conter 
mais de duas ilustrações e ter um máximo de 8 referências bibliográficas. A resposta(s) do(s) 
Autor(es) devem observar as mesmas características.

Editoriais: Os Editoriais serão solicitados por convite do Editor. Serão comentários 
sobre tópicos actuais. Não devem exceder as 1.200 palavras, nem conter mais de um qua-
dro/figura e ter um máximo de 15 referências bibliográficas.

A partir da segunda página, inclusive, todas as páginas devem ter em rodapé o título 
breve indicado na página 1.

Abreviaturas: Abreviaturas não consagradas devem ser definidas na primeira utili-
zação. Uso de acrónimos deve ser evitado assim como o uso excessivo e desnecessário de 
abreviaturas.

As medidas de comprimento, altura, peso e volume devem ser expressas em unidades 
do sistema métrico (metro, quilograma ou litro) ou seus múltiplos decimais.

As temperaturas devem ser dadas em graus Celsius (ºC) e a pressão arterial em milí-
metros de mercúrio (mm Hg).

Todas as medições hematológicas ou bioquímicas serão referidas no sistema métrico 
de acordo com o Sistema Internacional de Unidades (SI).

Bibliografia: As referências bibliográficas devem ser as mais actuais e classificadas e 
numeradas por ordem de entrada no texto. Devem ser identificadas no texto com algarismos 
árabes. Exemplo: “Dimethylfumarate has also been a systemic therapeutic option in modera-
te to severe psoriasis since 199413 and in multiple sclerosis.14

As abreviaturas usadas na nomeação das revistas devem ser as utilizadas pelo Index 
Medicus Journal Abbreviations ( http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/journals)

Notas: 
Não indicar mês da publicação.
Nas referências com 6 ou menos Autores devem ser nomeados todos. Nas referências 

com 7 ou mais autores devem ser nomeados os 6 primeiros seguidos de “et al”.
Seguem-se alguns exemplos de como devem constar os vários tipos de referências.
Artigo:
Apelido Iniciais do(s) Autor(es). Título do artigo. Título da  revistas [abreviado]. Ano de 

publicação;Volume: páginas.
1. Com menos de 6 autores
Canelas MM, Cardoso JC, Gonçalo M, Figueiredo A. Photoallergic contact dermatitis 

from benzydamine presenting mainly as lip dermatitis. Contact Dermatitis. 2010;63:85-8.
2. Com mais de 6 autores
Francisco V, Neves BM, Cruz MT, Gonçalo M, Figueiredo A, Duarte CB, et al. Effect of 

lipopolysaccharide, skin sensitizers and irritants on thioredoxin-1 expression in dendritic cells: 
relevance of different signalling pathways.  Arch Dermatol Res. 2010 ;302:271-82.

Monografia:
Autor/Editor AA. Título: completo. Edição (se não for a primeira). Vol.(se for trabalho 

em vários volumes). Local de publicação: Editor comercial; ano. pág (s)
1. Com Autores:
Atlas SW. Magnetic resonance imaging of the brain and spine. 3rd ed. Philadelphia: 

Lippincott Williams & Wilkins; 2004

2. Com editor:
Coleman WP, Lawrence N, editors. Skin resurfacing. Baltimore: Williams and Wilkins; 

1998.
Capítulo de monografia:
Gasparro F, Edelson RL. Extracorporeal photochemotherapy. In: Krutmann J, Elmets CA, 

editors. Photoimmunology. Oxford: Blackwell Scientific; 1995. p.231-45.
Relatório Científico/Técnico:
Lugg DJ. Physiological adaptation and health of an expedition in Antarctica: with com-

ment on behavioural adaptation. Canberra: A.G.P.S.; 1977. Australian Government Depart-
ment of Science, Antarctic Division. ANARE scientific reports. Series B(4), Medical science 
No. 0126.

Documento electrónico:
1. CD-ROM
Anderson SC, Poulsen KB. Anderson's electronic atlas of hematology [CD-ROM]. Phila-

delphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2002.
 2. Monografia da Internet
Van Belle G, Fisher LD, Heagerty PJ, Lumley TS. Biostatistics: a methodology for the 

health sciences [e-book]. 2nd ed. Somerset: Wiley InterScience; 2003 [consultado 2005 Jun 
30]. Disponível em: Wiley InterScience electronic collection

3. Homepage/Website
Cancer-Pain.org [homepage na Internet]. New York: Association of Cancer Online Re-

sources, Inc.; c2000-01; [consultado 2002 Jul 9].Disponível em: http://www.cancer-pain.org/.
A exactidão e rigor das referências são da responsabilidade do Autor.
Tabelas, Figuras, Fotografias: 
A publicação de ilustrações a cores é gratuita.
Tabelas/Figuras devem ser numerados na ordem em que são citadas no texto e assi-

naladas em numeração árabe e com identificação, figura/tabela/quadro. Tabelas e figuras 
devem ter numeração árabe e legenda.

Cada Figura e Tabela incluídas no trabalho têm de ser referidas no texto:
Estes são alguns exemplos de como uma resposta imunitária anormal pode estar na 

origem dos sintomas da doença de Behçet (Fig. 4).
Esta associa-se a outras duas lesões cutâneas (Tabela 1).
Figura: Quando referida no texto é abreviada para Fig., enquanto Tabela não são 

abreviadas. Nas legendas ambas as palavras são escritas por extenso. 
Figuras e tabelas são numeradas com numeração árabe independentemente e na se-

quência em que são referidas no texto
Exemplo: Fig 1, Fig 2, Tabela 1
Devem ser acompanhadas da respectiva legenda, sucinta e clara. 
Legendas devem ser auto-explicativas (sem necessidade de recorrer ao texto) – é uma 

declaração descritiva. 
Legenda das Tabelas: Colocada por cima do corpo da tabela e justificada à esquerda. 

Tabelas são lidas de cima para baixo. Na parte inferior serão colocadas todas as notas in-
formativas – notas de rodapé (abreviaturas, significado estatístico, etc.).

Legenda das Figuras: Colocada por baixo da figura, gráfico e justificada à esquerda. 
Gráficos e outras figuras são habitualmente lidos de baixo para cima.

As imagens devem ser apresentadas em páginas separadas, em condições de repro-
dução, de acordo com a ordem em que são discutidas no texto. As imagens devem ser for-
necidas independentemente do texto em formato JPEG ou TIFF. 

Os manuscritos submetidos à revista devem ser preparados de acordo com as reco-
mendações acima indicadas e devem ser acompanhados de uma carta de apresentação 
(cover letter).

Provas tipográficas – serão da responsabilidade do Conselho Editorial, se os Au-
tores não indicarem o contrário. Neste caso elas deverão ser feitas no prazo determinado 
pelo Conselho Editorial, em função das necessidades editoriais da Revista. Os autores re-
ceberão as provas para publicação em formato PDF para correcção e deverão devolvê-las 
num prazo de 48 horas.

Nesta fase, os Autores não podem fazer qualquer modificação de fundo ao artigo, para 
além das correcções de erros tipográficos e/ou ortográficos de pequenos erros.

O não respeito pelo prazo proposto desobriga a Rev Soc Port Dermatol Venereol de 
aceitar a revisão pelos autores, podendo a revisão ser efectuada exclusivamente pelos servi-
ços da Rev Soc Port Dermatol Venereol.

Errata e Retracções – A Rev Soc Port Dermatol Venereol publica alterações, emendas 
ou retratacções a um artigo anteriormente publicado, se, após a publicação, forem identifi-
cados erros ou omissões que influenciem a interpretação de dados ou informação. Altera-
ções posteriores à publicação assumirão a forma de errata.

Autorizações
Antes de submeter um manuscrito à Rev Soc Port Dermatol Venereol os autores devem 

ter em sua posse os seguintes documentos que poderão ser solicitados pelo corpo editorial:
-  Consentimento informado de cada participante, se aplicável;
-  Consentimento informado relativo a cada indivíduo presente em fotografias, 

mesmo após tentativa de ocultar a respectiva identidade;
-  Autorização para reproduzir/utilizar material anteriormente publicado, para re-

produzir ilustrações anteriormente publicadas;
-  Declaração de aprovação das comissões de ética das instituições envolvidas, se 

aplicável.
Nota final – Para um mais completo esclarecimento sobre este assunto aconselha-se a 

leitura de Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing and Publication of Scholarly 
Work in Medical Journals (ICMJE Recommendations), disponível em http://www.ICMJE.org

Normas revistas em Janeiro 2015
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Guidelines for Authors

Aims & Scope
The Journal of the Portuguese Society of Dermatology and Venereology is an official 

organ of the Portuguese Society of Dermatology and Venereology. The overriding criteria 
for publication are scientific merit and originality. 

The Journal of the Portuguese Society of Dermatology and Venereology (J Port Soc Der-
matol Venereol) is a journal for dermatologists, other physicians involved in clinical derma-
tology, therapy of skin disorders, epidemiology of cutaneous and related diseases, scientists 
involved in the investigation of skin biology and skin pathophysiology and strives to publish 
the highest quality dermatological research. In so doing, the journal aims to advance unders-
tanding, management and treatment of skin disease and improve patient outcomes. 

The J Port Soc Dermatol Venereol invites submissions under a broad scope of topics 
relevant to clinical and experimental dermatology and publishes original articles, conti-
nuing medical education, reviews, concise communications, case reports, letters and com-
mentaries. The articles categories within the journal are: cutaneous biology; clinical and 
laboratory investigations; contact dermatitis & allergy; dermatological surgery & lasers; 
dermatopathology; epidemiology; health services research; pediatric dermatology; photo-
biology; and therapeutics.

All articles published since 2011 can now be accessed online.
Submitted manuscripts are subject to peer review (single-blinded peer review) to en-

sure that the journal only contains papers of the highest standard.
The journal publishes 4 issues per year.
All manuscripts submitted to J Port Soc Dermatol Venereol should be prepared in ac-

cordance with our instructions to authors, which reflect the latest ICMJE (International Com-
mittee of Medical Journal Editors http://www.icmje.org) recommendations for the conduct, 
reporting, editing and publication of scholarly work in medical journals.

J Port Soc Dermatol Venereol follows COPE (the Committee on Publication Ethics), 
which provides a forum for publishers and Editors of scientific journals to discuss issues 
relating to the integrity of the work submitted to or published in their journals.

The editorial policy of the J Port Soc Dermatol Venereol incorporates in the review process 
and publication the CSE Editorial Policy Statements issued by the Council of Science Editors 
available at http://www.councilscienceeditors.org/resource-library/editorial-policies/

The J Port Soc Dermatol Venereol adheres to the guidelines on adequate data reporting 
that were established by The Enhancing the QUAlity and Transparency Of health Research 
(EQUATOR) network (http://www.equator-network.org). 

J Port Soc Dermatol Venereol has specific instructions and guidelines for submitting 
articles. Please read and review them carefully. 

Articles that are not submitted in accordance with our instructions and guidelines are 
more likely to be rejected.

Editorial Freedom 
The J Soc Port Dermatol Venereol is following the ICMJE definition of editorial free-

dom (wich adopts the World Association of Medical Editors’ definition of editorial freedom) 
which holds that editors-in-chief have full authority over the entire editorial content of their 
journal and the timing of publication of that content. The Port Soc Dermatol Venereol does 
not interfere in the evaluation, selection, scheduling, or editing of individual articles either 
directly or by creating an environment that strongly influences decisions. The Editor- in-chief 
takes editorial decisions based on the validity of the work and its importance to the journal 
readers, not on the commercial implications for the journal, and is free to express critical 
but responsible views about all aspects of medicine without fear of retribution

The Editor-in-chief has the final word in decisions about advertisements or sponsored 
content, including supplements.

The J Soc Port Dermatol Venereol  has an independent editorial advisory board to help 
the editor-in-chief establish and maintain editorial policy. 

Exclusivity
The J Soc Port Dermatol Venereol does not consider material that has been published 

(except abstracts at conferences) or is waiting for publication.
Authorship 
The journal follows the authorship criteria of the “International Committee of Medical 

Journal Editors” (ICMJE). In order to be designated as an Author, there should be significant 
participation in the work, so that the Author must assume responsibility for its content and 
authorship credits. An Author is someone: 

1. Having had a substantial and direct intellectual contribution on the design and pre-
paration of the manuscript

2. Having participated in data analysis and interpretation
3. Having participated in the writing of the manuscript, making a revision of the drafts; 

critical content review or approval of the final version
4. Having acknowleged responsibility for the accuracy and integrity of the whole work. 
Conditions 1, 2, 3 and 4 have to be met. Authorship requires a substantial contribution 

to the manuscript. It is required that the contribution of each Author to the work is specified in 
a the form avaliable at  http://www.icmje.org/conflicts-of-interest/). 

Being listed as an Author, while not meeting eligibility criteria is considered as a fraud. 
Everyone who has contributed to the manuscript, but who does not meet the authorship 
criteria, should be referred in the acknowledgements. Every Author (i.e. the Corresponding 
Author and each of the Authors) has to fill and sign the “Authorship Form” with the authorship 
responsibility (model at http://www.icmje.org/conflicts-of-interest), criteria and contributions; 
conflicts of interest and sponsorship, including the Authors’ copyright transfer. The Corres-
ponding Author should be the intermediary, on behalf of all the co-authors, in all contacts 
with J Port Soc Dermatol Venereolduring the whole process of submission and revision. 

The Corresponding Author is responsible for ensuring that any potential conflict of in-
terest is correctly referred. The Corresponding Author should also testify, on behalf of all the 
co-authors, the originality of the work and obtain the written authorization of each person 
mentioned in the section “Acknowledgments”. 

Contributors who meet fewer than all 4 of the above criteria for authorship should not 
be listed as authors, but they should be acknowledged. Examples of activities that alone 
(without other contributions) do not qualify a contributor for authorship are acquisition of fun-
ding; general supervision of a research group or general administrative support; and writing 

assistance, technical editing, language editing, and proofreading. Those whose contributions 
do not justify authorship may be acknowledged individually or together as a group under a 
single heading (e.g. "Clinical Investigators" or "Participating Investigators"), and their contri-
butions should be specified (e.g., "served as scientific advisors," "critically reviewed the study 
proposal," "collected data," "provided and cared for study patients", "participated in writing or 
technical editing of the manuscript").

Because acknowledgment may imply endorsement by acknowledged individuals of a 
study’s data and conclusions, the J Soc Port Dermatol Venererol requires that the correspon-
ding author obtain written permission to be acknowledged from all acknowledged individuals.

In submitting an article, authors should join:
1) Cover letter, written and signed by the corresponding author, which must explain 

why the manuscript interest to J Port Soc Dermatol Venereol and shall be published, which 
shall state that the article is original, which was only submitted that journal and has not been 
previously published and that comply with the instructions for authors; that the work complies 
with the ethical and legal principles (fulfill the recommendations of the World Medical Asso-
ciation Declaration of Helsinki was approved by the ethics committee, if the original study); 
and what sources of funding.

2) Statement of authorial responsibility, drafted and signed individually by each of the 
authors, and that each should declare that meets authorship criteria and specifies its con-
tribution to the work; which is in agreement with the contents of the article; if they exist and 
what are the conflicts of interest; and the transfer of copyright and authorizing the publication 
of the work.

Although the editors and reviewers make efforts to provide technical and scientific qua-
lity of the manuscripts, the ultimate responsibility of the content (including accuracy and pre-
cision of the observations, as well as the opinions expressed) is the sole responsibility of the 
authors of which was the intellectual property of the articles.

3) Statement Conflict of Interest using “ICMJE Form for Disclosure of Potential Conflicts 
of Interest”avaliable at: http://www.icmje.org/conflicts-of-interest/.

Language 
Manuscripts should be written in Portuguese or in English. Titles and abstracts must al-

ways be written in Portuguese and in English.
Conflicts of Interest and Ethics Approval
The content accuracy, as well as the opinions expressed are an exclusive responsibility 

of the Authors. The Authors must declare every potential conflict of interest. The Authors must 
declare all financial and personal relations that may bias the work. In order to prevent any 
ambiguity, the Authors must explicitly declare if there are or there are not any conflicts of in-
terest. This information should not influence the editorial decision but, before submitting the 
manuscript, the Authors must guarantee any necessary authorization for the publication of the 
submitted material. If in doubt about the meaning of a relevant financial or personal interest, 
the Authors should contact the Editor-in-chief.

For all human research, authors must ensure that studies are in accordance with the 
amended Declaration of Helsinki. Authors should indicate in their manuscripts that they have 
obtained informed consent from patients for the procedure/treatment and for their medical 
data to be used in a study.

Local institutional review boards or independent ethics committees approved the proto-
col, and written informed consent was obtained from all patients. 

The name of the committee and the approval number should follow this statement in 
the Methods section. 

When reporting research involving human data, authors should indicate whether the 
procedures followed have been assessed by the responsible review committee (institutional 
and national), or if no formal ethics committee is available, were in accordance with the 
Helsinki Declaration as revised in 2013. If doubt exists whether the research was conducted 
in accordance with the Helsinki Declaration, the authors must explain the rationale for their 
approach and demonstrate that the institutional review body explicitly approved the doub-
tful aspects of the study. Approval by a responsible review committee does not preclude edi-
tors from forming their own judgment whether the conduct of the research was appropriate.

Patients have a right to privacy that should not be violated without informed consent. 
Identifying information, including names, initials, or hospital numbers, should not be publi-
shed in written descriptions, photographs, or pedigrees unless the information is essential for 
scientific purposes and the patient (or parent or guardian) gives written informed consent for 
publication. Informed consent for this purpose requires that an identifiable patient be shown 
the manuscript to be published. Authors should disclose to these patients whether any potential 
identifiable material might be available via the Internet as well as in print after publication. Pa-
tient consent should be written and archived with the journal, the authors, or both, as dictated 
by local regulations or laws. Applicable laws vary from locale to locale, and journals should 
establish their own policies with legal guidance. Since a journal that archives the consent will 
be aware of patient identity, some journals may decide that patient confidentiality is better 
guarded by having the author archive the consent and instead providing the journal with a 
written statement that attests that they have received and archived written patient consent.

Nonessential identifying details should be omitted. Informed consent should be obtai-
ned if there is any doubt that anonymity can be maintained. For example, masking the eye 
region in photographs of patients is inadequate protection of anonymity. If identifying charac-
teristics are de-identified, authors should provide assurance, and editors should so note that 
such changes do not distort scientific meaning.

The requirement for informed consent should be included in the journal’s instructions 
for authors. When informed consent has been obtained, it should be indicated in the pu-
blished article.

When reporting experiments on animals, authors should indicate whether institutional 
and national standards for the care and use of laboratory animals were followed. Further gui-
dance on animal research ethics is available from the International Association of Veterinary 
Editors’ Consensus Author Guidelines on Animal Ethics and Welfare.

 Copyright
When the article is accepted for publication is mandatory the submission of a scanned 

document, signed by all authors, with the sharing of copyright between authors and 
Send with manuscript to The Editor:
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Peer-Review
The Corresponding Author will be notified by email regarding the reception of the ma-

nuscript and any editorial decision. All submitted manuscripts are initially reviewed by the 
editor of J Soc Port Dermatol Venereol. The manuscripts will be assessed under the following 
criteria: originality, relevance, clarity, appropriate study method, valid data, adequate and 
data supported conclusions, importance, meaningful and scientific contribution to a specific J 
Soc Port Dermatol Venereol. 

Reviewers should declare their conflicts of interest and recuse themselves from the peer-
-review process if a conflict exists.

The manuscript should not have been published, in whole or in part, nor submitted for 
publication elsewhere. The J Soc Port Dermatol Venereol follows a strict single blind peer-
-review process. Experts in the relevant area of the manuscript will be requested to draw their 
comments, including acceptance suggestion, conditioned acceptance to minor or important 
modifications, or rejection. In this assessment process, the manuscript may be:

a) Accepted without any modifications;
b) Accepted after minor modifications suggested by the scientific advisors; 
c)  Suggest re-submissison after extended reviewing
d)  Rejected. 
The following schedule is established in this process:  After receiving the manuscript, 

the Editor-in-Chief, or one of the Associate Editors will send the manuscript to at 
least two reviewers, assuming that it meets publication rules and editorial policy. 
It may be rejected at this stage, without being sent to reviewers. 

 When receiving the acceptance communication, the Authors should immediately email 
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ALTERAÇÕES FISIOLÓGICAS E DERMATOSES ESPECÍFICAS DA 
GRAVIDEZ 
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RESUMO – Na gravidez existem alterações marcadas do metabolismo e da imunidade na mulher. Algumas destas alterações têm 
repercussões na pele. A maioria é tão comum e inócua que fazem parte do espectro fisiológico da gravidez. Por outro lado existem 
dermatoses que são específicas da gravidez e que devem ser reconhecidas pois podem ter implicações no prognóstico materno e fetal.
Neste artigo faz-se uma revisão das alterações fisiológicas com repercussão cutânea e das dermatoses específicas da gravidez.
PALAVRAS-CHAVE – Complicações na Gravidez/fisiopatologia; Doenças da Pele/fisiopatologia; Fenómenos Fisiológicos da Pele. 

PHYSIOLOGIC CHANGES AND SPECIFIC DERMATOSES OF 
PREGNANCY 
ABSTRACT – Pregnancy brings changes in metabolism and immunity in women. Some of these changes have an impact on the skin. 
Most of these events are so common and benign that constitutes a physiological spectrum. On the other hand there are skin diseases 
that are specific of pregnancy and should be recognized as they can have implications for maternal and fetal prognosis.
This article reviews the physiological changes with cutaneous impact and also the specific dermatoses of pregnancy.
KEY-WORDS – Pregnancy Complications/physiopathology; Skin Diseases/physiopathology; Skin Physiological Phenomena. 
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1. ALTERAÇÕES FISIOLÓGICAS DA GRAVIDEZ
A maioria das grávidas tem alterações cutâneas durante a 

gravidez. Estas são a consequência de variações hormonais, 
metabólicas e imunológicas que levam a manifestações como 
a hiperpigmentação, alterações dos vasos e da hemostase, 

alterações do tecido conjuntivo e dos anexos.
Apesar de benignas, estas alterações cutâneas são por 

vezes motivo de preocupação e de procura médica. Na 
maioria dos casos não é necessário tratamento pois revertem 
após o parto.
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1.1 Alterações da pigmentação
Cerca de 90% das grávidas tem alterações cutâneas ca-

racterizadas por hiperpigmentação.1 Estas podem ser em pe-
quenas áreas ou em padrões mais específicos.2

Apesar de não estar completamente esclarecida a sua etio-
logia, esta pode ser devida ao estímulo hormonal do estrogé-
nio, da progesterona e de outras hormonas que estimulam os 
melanócitos a produzir melanina.2 Outros factores implicados 
incluem um aumento da densidade dos melanócitos e uma 
maior estimulação da tirosinacinase (fundamental na síntese 
da melanina) pelos lípidos produzidos pela placenta.2 

A hiperpigmentação diminui ao longo do tempo e regride 
na maioria das vezes no primeiro ano após o parto.2,3 

Umas das alterações mais comuns é o escurecimento da 
linea alba, formando uma mancha vertical do apêndice xi-
fóide até à sínfise púbica, passando a designar-se de linea 
nigra. Ocorre em cerca de 35% dos casos e desaparece após 
o parto.1,4

Outra dermatose frequente na gravidez é o agravamento 
do melasma. Durante a gravidez denomina-se de cloasma e 
afecta cerca de 46 a 75% das mulheres. Caracteriza-se pelo 
aparecimento de manchas escuras, de distribuição simétrica 
na face, sobretudo na região malar, frontal, supralabial, nariz 
e região mentoniana.1,4 Nestes casos, a hiperpigmentação 
pode não desaparecer completamente após a gravidez.2,4 É 
aconselhada a evicção da exposição solar e o uso de protec-
tor solar com índice elevado de factor protector para UVB.2

Outras áreas anatómicas onde se pode observar um au-
mento da pigmentação são: as axilas, em volta do mamilo 
e da aréola mamilar formando uma aréola secundária, na 
região inguinal, no períneo, na face interna das coxas e na 
região cervical. As cicatrizes recentes podem ficar mais escu-
ras. Lentigos e efélides também acentuam a sua coloração 
nesta fase.1,2 Também pode ocorrer melanoníquia longitudi-
nal, com regressão após o parto.5 

1.2 Nevos 
Durante a gravidez pode-se verificar um aumento da pig-

mentação dos nevos.3,5 Estudos de observação de nevos por 
dermatoscopia descrevem uma intensificação da rede pig-
mentar e aumento do número de glóbulos castanhos e pretos. 
Estas alterações regridem parcialmente até 12 meses após 
o parto.3,6,7 No entanto nevos que tenham modificado o seu 
padrão, aumentado de tamanho ou que apresentem outras 
características atípicas devem ser excisados para avaliação 
histopatológica.2,8,9

1.3 Prurido
O prurido é um sintoma que afecta cerca de 20% das 

grávidas.10 Pode resultar de alterações fisiológicas ou de der-
matoses específicas.

O prurido fisiológico ocorre por volta do terceiro trimestre 
e afecta sobretudo a região umbilical onde existe uma maior 
distensão da pele, mas também ocorre noutras áreas como o 
couro cabeludo, a área vulvar e a região perianal. As queixas 
podem ser minoradas pela aplicação de emolientes ou de 
corticóides tópicos.2 

1.4 Alterações do tecido conjuntivo
As estrias (striae gravidarum) afectam 50 a 90% das grávi-

das.1,11,12 Estas surgem como placas lineares rosadas ou violá-
ceas no início do terceiro trimestre e podem tornar-se atróficas 
com a evolução da gravidez. A sua localização é sobretudo 
abdominal, nas coxas e nas mamas mas também podem ser 
observadas nos braços, na região lombar e nas nádegas.2,12

As causas não estão completamente esclarecidas mas 
factores físicos e hormonais influem para o seu aparecimen-
to. A rápida distensão abdominal associada ao aumento de 
hormonas, como a relaxina, o estrogénio e os corticosterói-
des endógenos levam à diminuição da espessura das fibras 
elásticas e das fibrilhinas na derme e à alteração da orienta-
ção das fibras de vertical para horizontal, paralelas à junção 
dermo-epidérmica.2,12

Os factores de risco identificados para o seu aparecimen-
to são: história familiar, história pessoal de estrias e ganho de 
peso em excesso durante a gravidez.12

As estrias podem esbater após a gravidez mas não desa-
parecem. As medidas preventivas compreendem sobretudo a 
aplicação de emolientes.5

O agravamento da lipodistrofia (celulite), sobretudo nas 
ancas, também está descrito devido ao aumento dos estrogé-
nios durante a gravidez.2

O aumento da incidência de fibromas pêndulo (antes 
denominado de molluscum fibrosum gravidarum), durante o 
segundo e terceiro trimestres, pode ocorrer na face, região 
cervical, axilas, regiões inframamária e inguinal. Estas lesões 
podem regredir parcialmente após o parto. Também está des-
crito o crescimento ou surgimento de leiomiomas, dermatofi-
bromas e neurofibromas.2,5 

1.5 Alterações vasculares e hematológicas
Durante a gravidez as alterações hormonais, sobretudo 

os níveis elevados de estrogénio, vão estimular a dilatação 
e a proliferação vascular, sendo comum o aparecimento de 
lesões do tipo telangiectasias em cerca de 11 a 67% das mu-
lheres, com maior incidência nas caucasianas.4,13

As lesões surgem a partir do segundo mês de gestação na 
região periorbitária, pescoço, decote, braços e mãos e regri-
dem em cerca de três meses após o parto.2

O eritema palmar é observado em cerca de 2/3 das grávi-
das. Surge por volta do primeiro trimestre e desaparece na pri-
meira semana pós-parto.2 É devido à dilatação venosa local. 
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No entanto, devem ser excluídas outras causas como hipoti-
roidismo, toma de salbutamol ou doença hepática. Podem ser 
observados dois padrões: um padrão difuso de toda a área 
palmar ou um padrão de eritema restrito às eminências tenar 
e hipotenar e às articulações metacarpofalângicas.14 

O aumento do volume vascular decorrente do aumento 
da retenção de sódio e água associados também ao aumento 
da permeabilidade vascular levam a edema da face e das 
extremidades. Estes factores, associados ao aumento da pres-
são hidrostática, podem resultar no aparecimento de lesões 
petequeais.2 

O edema da face é sobretudo matutino e ocorre sobretu-
do no final do terceiro trimestre. Quando persiste ao longo do 
dia deve ser despistada a pré-eclâmpsia.

Pode ocorrer trombocitopenia transitória que normalmen-
te resolve no final do terceiro trimestre. Durante o terceiro 
trimestre verifica-se um aumento dos factores de coagulação 
VII, VIII, IX e X em circulação associados a um risco aumenta-
do de eventos cardiovasculares.5

O aparecimento de varizes secundárias ao aumento de 
volume sanguíneo e da pressão venosas nos membros infe-
riores e regiões perineal, anal (hemorróidas) e vaginal é tam-
bém um acontecimento frequente na gravidez. Medidas de 
elevação dos membros inferiores, dormir em decúbito lateral, 
uso de meias elásticas, realização de exercício físico adap-
tado e evitar períodos prolongados de ortostatismo podem 
ajudar no alívio da pressão venosa e das queixas associadas. 
As varizes regridem, na sua maioria, após o parto.2

Alterações vasomotoras resultam em eritema da face, pa-
lidez, sensações de frio ou calor ou aparecimento de cutis 
marmorata nas pernas em ambiente frios.2

O aumento do afluxo sanguíneo causa uma coloração 
azul-púrpura da vagina e cérvix conhecida com sinais de 
Chadwick e de Goodell, respectivamente. A hiperemia gen-
gival ocorre em 80% das grávidas.5 As papilas da mucosa 
oral podem aumentar e tornarem-se friáveis com hemorragia 
para pequenos traumatismos. A hiperemia da mucosa nasal 
com consequente congestão nasal também está descrita.2 As 
alterações regridem após o parto.4

Os tumores vasculares podem aparecer ou aumentar 
de tamanho durante a gravidez. Granulomas piogénicos 
podem forma-se sobretudo nos dedos ou na mucosa oral. 
Hemangioendoteliomas e glomangiomas também estão des-
critos na gravidez. A maioria das lesões deve-se a alterações 
hormonais da gravidez e regridem após o parto. As lesões 
persistentes devem ser excisadas se houver dúvidas no diag-
nóstico.2

1.6 Alterações dos anexos
Durante a gravidez existe uma diminuição da actividade 

das glândulas apócrinas e uma estimulação das glândulas 

écrinas e sebáceas, sobretudo no terceiro trimestre. O au-
mento da actividade écrina (excepto nas palmas) pode levar à 
formação de miliária e hiperhidrose.4 A actividade das glân-
dulas sebáceas pode levar ao aparecimento de acne e à for-
mação de tubérculos de Montgomery nas aréolas mamárias. 
As alterações regridem após o parto.2

Existe uma lentificação do ciclo capilar na passagem da 
fase anagénica para a telogénica durante a gravidez o que 
leva que haja uma maior densidade capilar. Depois do parto 
verifica-se uma queda capilar marcada (eflúvio telogénico da 
gravidez) que normaliza em cerca de 15 meses após o parto. 
A maioria das mulheres readquire a densidade capilar prévia 
à gravidez.2,4 Nas fases tardias da gravidez pode verificar-se 
uma ligeira alopecia androgénica que regride após o parto.

Um aumento exagerado da pilosidade (hirsutismo) pode 
ocorrer na face, região suprapúbica, braços, pernas e dorso. 
Pensa-se que este aumento da pilosidade resulte da produção 
de androgénios pelo ovário e pela placenta. A maioria dos 
pêlos regride em 6 meses após o parto.2,5

As unhas têm um crescimento acelerado mas tornam-se 
mais finas, por vezes com formação de linhas de Beau, dis-
trofia e onicólise distal.2 

2. DERMATOSES ESPECÍFICAS DA GRAVIDEZ
As dermatoses específicas da gravidez (Tabela 1) caracte-

rizam-se por um grupo heterogéneo de dermatoses prurigi-
nosas que ocorrem neste período e correspondem a 48,8% 
das dermatoses das grávidas observadas em consulta de der-
matologia.15 

Em 1982 Holmes e Black16 propuseram a primeira classifi-
cação que compreendia três entidades nosológicas: penfigóide 
gestacional, erupção polimorfa da gravidez e prurigo da gravi-
dez. Em 1998 Shornick17 actualizou a classificação defendendo 
que a foliculite pruriginosa da gravidez fazia parte do prurigo 
da gravidez e acrescentou a colestase da gravidez. Mais recen-
temente Ambros-Rudolph18 agrupou o prurigo da gravidez, o 
eczema da gravidez e a foliculite pruriginosa da gravidez numa 
entidade designada de erupção atópica da gravidez. De acor-
do com esta recente classificação as dermatoses da gravidez 
são todas pruriginosas e dividem-se em: erupção atópica da 
gravidez, erupção polimorfa da gravidez, penfigóide gestacio-
nal e a colestase intra-hepática da gravidez.

Outras dermatoses podem ocorrer durante o período da 
gravidez e também causar sintomas semelhantes (Fig 1).

2.1 Penfigóide gestacional (sinónimo: herpes  
 gestationes)

2.1.1 Epidemiologia
A incidência estima-se em 1 em cada 1700 a 50000 gra-

videzes e está relacionada com a prevalência de haplotipos 
HLA-DR3 (61 a 80%) e DR4 (52 a 53%).19 Em 50% dos casos 
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expressam ambos os haplotipos.20 Pode estar associado a 
tumores do trofoblasto e a um risco aumentado de doença de 
Graves e anemia perniciosa.4

2.1.2 Etiopatogenia
O penfigóide gestacional tem uma etiologia auto-imune, 

relacionada com a produção de autoanticorpos da classe 
IgG1 contra o antigénio 180 kDa (BPAg2) dos hemidesmos-
somas da membrana basal, com consequente activação do 
complemento e deposição de C3 ao longo da junção dermo-
-epidérmica e formação de bolha subepidérmica.4

O início da resposta auto-imune parece ser contra an-
tigénios MHC classe II paternos presentes na placenta. 
Postula-se que posteriormente estes anticorpos reagiriam 
contra os antigénios da membrana basal cutâneos por 
reacção cruzada.4,19 Assim dá-se início a uma reacção in-
flamatória com activação da cascata de complemento, re-
crutamento de leucócitos com dano nos hemidesmossomas 
e formação de vesículas e bolhas. A elevada prevalência 
de antigénios HLA-DR3 e HLA-DR4 sugere ainda que os 
factores genéticos também desempenham um papel im-
portante nesta dermatose.19
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Tabela 1 - Dermatoses específicas da gravidez. 

DERMATOSE CLÍNICA
INÍCIO

(tri-
mestre)

ALTERAÇÕES 
NOS EXAMES 
COMPLEMEN-

TARES

RISCO 
FETAL

DIAG-
NÓSTICO

TRATA-
MENTO

RECOR-
RÊNCIA

Colestase intra-
hepática da 
gravidez

Prurido generalizado, 
sem lesões cutâneas 
primárias, icterícia.

III
Aumento da 

bilirrubina conjugada 
e da AST.

Parto 
prematuro, 

stress e 
morte fetal.

Aumento 
da 

bilirrubina 
3 a 100 

vezes, sem 
outra causa 
associada.

Ácido 
ursodesoxicólico, 
indução do parto 

às 36 semanas (nos 
casos graves) ou às 
38 semanas (casos 

ligeiros).

Pode recorrer 
na próxima 
gravidez ou 
durante a 

toma de anti-
conceptivos.

Penfigóide 
gestacional

Pápulas e placas 
urticariformes 

pruriginosas, com 
início na região 
umbilical com 

rápida formação de 
vesículas e bolhas que 
generalizam de forma 

centrífuga

II/III

Aumento dos 
anticorpos anti-
BP180 séricos.

Histologia mostra 
bolha subepidérmica.

Na IDF observa-se 
um depósito linear de 
C3 (±IgG) na junção 

dermoepidérmica. 

Prematu-
ridade e 

baixo-peso 
ao nascer

Clínica e 
IFD

Corticóide sistémico 
(prednisolona).

Pode recorrer 
na próxima 
gravidez, na 

fase menstrual 
ou durante a 
toma de anti-
conceptivos.

Erupção 
polimorfa da 
gravidez

Erupção polimorfa, 
na maioria constituída 
por pápulas e placas 

urticariformes que 
surgem sobre as 

estrias abdominais 
e generalizam para 
as coxas, tronco e 

membros

III
Histologia não é 
específica. IFD é 

negativa.

Mínimo ou 
inexistente.

Clínico
Corticóides tópicos 

ou orais, anti-
histamínicos.

Raro

Er
up

çã
o 

at
óp

ic
a 

da
 g

ra
vi

de
z Eczema da 

gravidez

Lesões eczematiformes 
pruriginosas sobretudo 

nas pregas.
I/II Aumento da IgE.

Mínimo ou 
inexistente.

Clínico Corticóides tópicos.
Pode recorrer 
na próxima 
gravidez.

Prurigo da 
gravidez

Pápulas e nódulos 
escoriados no tronco 
e superfície extensora 

dos membros.

II/III
Histologia não é 

específica.
Mínimo ou 
inexistente.

Clínico
Corticóides tópicos, 
anti-histamínicos.

Pode recorrer 
na próxima 
gravidez.

Foliculite 
pruriginosa 
da 
gravidez

Pápulas e pústulas 
foliculares estéreis, 

pruriginosas, 
sobretudo no tronco.

II
Histologia mostra 

perifoliculite
Mínimo ou 
inexistente

Clínico, 
excluir 

infecção.

Corticóides tópicos, 
emolientes com 

peróxido de 
benzoílo a 10%, 
fototerapia UVB.

Pode recorrer 
na próxima 
gravidez.

Adaptado de: Geraghty LN, Pomeranz MK. Physiologic changes and dermatoses of pregnancy. Int. J. Dermatol. 2011;50(7):771-782. IFD: Imunofluorescência directa.
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2.1.3 Clínica
A dermatose tem início no terceiro trimestre da gravidez 

em 71% dos casos.18 Caracteriza-se pelo aparecimento de 
pápulas e placas eritematosas urticariformes policíclicas ou 
em forma de alvo que surgem na região umbilical com rápida 
generalização ao restante tegumento e posterior formação de 
vesículas e bolhas tensas em base eritematosa, podendo atin-
gir palmas e plantas (Fig. 2). Poupa as mucosas. O prurido é 
um sintoma frequente.4,18,19,21

Pode verificar-se a regressão da dermatose ao longo da 
gravidez com reagravamento na altura do parto em cerca de 
75% dos casos.4 Posteriormente remite espontaneamente em 
poucas semanas a meses após o parto.4

Cerca de 10% dos recém-nascidos têm lesões cutâneas 
decorrentes da transferência de anticorpos maternos que re-
solvem espontaneamente em poucos dias a semanas. Existe 
um risco de prematuridade e de baixo-peso ao nascer pro-
vavelmente devido a insuficiência da placenta e que está 
directamente relacionado com a gravidade da dermatose 
materna.4,21

Fig 1 - Algoritmo para o diagnóstico diferencial das dermatoses pruriginosas da gravidez. 
Adaptado de: Ambros-Rudolph CM, Müllegger RR, Vaughan-Jones S et al. The specific dermatoses of pregnancy revisited and reclas-
sified: Results of a retrospective two-center study on 505 pregnant patients. J. Am. Acad. Dermatol. 2006;54(3):395-404.

Fig 2 - Penfigóide gestacional. Placas eritematosas e lesões 
em alvo e presença de bolha em base eritematosa na região 
umbilical.
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2.1.4 Estudo complementar
O achado histológico clássico é a presença de bolha su-

bepidérmica resultante de necrose focal dos queratinócitos 
da camada basal decorrente da reacção inflamatória der-
mo-epidérmica rica em eosinófilos. Existe um depósito linear 
de C3 na junção dermoepidérmica que pode ser observa-
do por imunofluorescência directa (IFD) em todos os casos. 
Em 30% dos casos observa-se também depósitos lineares de 
IgG. O doseamento do anticorpo anti-BP180 sérico é positi-
vo22 em 86,3 a 93% dos casos e os valores correlacionam-se 
com a actividade da doença.23

Depósitos de IgG e C3 também são observados no epité-
lio amniótico e na pele do recém-nascido.20

2.1.5 Tratamento
Em casos ligeiros pode optar-se pelo tratamento com 

corticóides tópicos de alta potência, no entanto a cortico-
terapia oral é o tratamento preconizado na maioria dos 
casos. 

A prednisolona na dose de 0,5 mg/kg/dia é a posologia 
inicial recomendada, podendo ser aumentada nos casos re-
fractários até 1-2 mg/kg/dia.22 A dose deve ser mantida até 
1-2 semanas após ter sido suprimida a formação de bolhas 
e depois diminuída lentamente até à dose mínima eficaz.4 
No período pré-parto alguns autores defendem manuten-
ção da prednisolona devido ao agravamento da dermatose 
descrito nesta fase.22 A betametasona e a dexametasona 
devem ser evitadas pois passam a placenta e podem causar 
toxicidade no feto.23,24 

Os casos graves e refratários podem beneficiar da rea-
lização de imunoglobulina G intravenosa ou plasmaferese. 
Tratamentos alternativos devem ser bem ponderados pelo 
risco de toxicidade para o feto.4,22

2.1.6 Prognóstico
A maioria dos casos remite espontaneamente em 4 a 6 

semanas após o início da dermatose. No entanto, o penfi-
góide gestacional pode evoluir por períodos de agravamento 
e remissão. Observa-se o agravamento das lesões antes do 
parto em 75% dos casos e podem persistir por mais de 6 
meses após o parto, sendo considerado crónico, neste último 
caso.23 

Pode ainda recorrer durante o período menstrual ou asso-
ciado à toma de anticonceptivos.4 

A recidiva na gravidez seguinte é frequente e é habitual-
mente mais precoce e mais grave.24 Casos em que não houve 
recidiva estão descritos associados a troca de parceiro ou ex-
pressão de antigénios idênticos pela mãe e pelo feto.20,25

Cerca de 10% dos recém-nascidos têm lesões cutâneas 
secundárias à transmissão passiva de anticorpos maternos 
que resolvem em dias a semanas. Existe um risco ligeiro de 
prematuridade e baixo peso ao nascer.20

2.2 Erupção polimorfa da gravidez (sinónimo:  
 Pápulas e placas urticariformes pruriginosas  
 da gravidez)

2.2.1 Epidemiologia
Tem uma incidência estimada de 1:160 partos. Ocorre 

sobretudo nas mulheres primíparas (73%) e normalmente 
não recorre nas gravidezes subsequentes.26,18

2.2.2 Etiopatogenia
A erupção polimorfa da gravidez tem uma etiopatoge-

nia desconhecida. Estão descritos factores que influem para 
o aparecimento da dermatose como o ganho excessivo de 
peso materno e o aumento do número de gravidezes geme-
lares. Outros autores defendem a relação da dermatose com 
a lesão do tecido conjuntivo, provocada pela distensão abdo-
minal e a formação de estrias, que gera uma reacção infla-
matória local e despoleta mecanismos imunológicos com o 
aparecimento da dermatose sobre as estrias e posterior ge-
neralização.26,27

2.2.3 Clínica
A dermatose ocorre na parte final do terceiro trimestre da 

gravidez (85% dos casos) ou no período pós-parto (15%).4

Inicialmente surge como placas urticariformes e prurigino-
sas sobre as estrias abdominais, poupando a área umbilical 
e generaliza em poucos dias ao restante tegumento (Fig. 3). 
Normalmente poupa a face, as palmas e as plantas.18 Com o 
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Fig 3 - Erupção polimorfa da gravidez. Pápulas eritema-
tosas que coalescem em placas sobre as estrias abdomi-
nais. De notar a ausência de lesões na área umbilical.
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tempo pode torna-se polimorfa e evoluir para a formação de 
vesículas, lesões policíclicas ou em forma de alvo e finalmente 
para lesões eczematiformes já na fase pré-resolutiva.26

As lesões resolvem espontaneamente cerca de 4 a 6 se-
manas. Estão descritos períodos mais prolongados de doença 
na presença de lesões não-urticariformes.27

 
2.2.4 Estudo complementar
Os achados histopatológicos são inespecíficos e variam 

consoante o estadio da dermatose. Nas lesões precoces (com 
menos de 2 dias) não existem alterações da epiderme. Estas só 
se desenvolvem a partir do terceiro dia com hiperplasia, espon-
giose ou paraqueratose focal em cerca de um terço dos casos. 
As alterações da derme caracterizam-se pela presença edema 
da derme superficial (18%) e presença de um infiltrado infla-
matório misto com eosinófilos (100%), com vasculite (27%).28

2.2.5 Tratamento
A doença ligeira a moderada pode ser controlada com a 

aplicação de emolientes, dermocorticóides de baixa potência 
e anti-histamínicos orais. A doença generalizada associada a 
prurido intenso pode ser controlada com prednisolona oral 
(0,25 a 0,5 mg/kg/dia) durante períodos curtos. A predni-
solona pode ser utilizada com relativa segurança para o feto 
dado o seu gradiente materno-fetal de 10:1.23 Há registo de 
casos graves que responderam à indução do parto por cesa-
riana com resolução em 7 a 10 dias. Durante a amamenta-
ção também pode ser utilizada prednisolona oral em doses 
até 40 mg/dia.26 

2.2.6 Prognóstico
A dermatose é auto-limitada e não está associada a mor-

bilidade fetal nem a recidiva nas gestações seguintes.4

2.3 Colestase intra-hepática da gravidez (sinóni- 
 mo: prurigo gravidarum)

2.3.1 Epidemiologia
A prevalência varia de acordo com a área geográfica e a 

etnia. É comum nos países da América do Sul como o Chile 
e a Bolívia (9-16%), sudoeste asiático e em determinadas re-
giões da Europa como na Escandinávia e Países Bálticos (1-
2%) e menos frequente na América do Norte e na restante 
Europa (0,1 e 1,5%).4

2.3.2 Etiopatogenia
O factor principal é a diminuição da excreção dos áci-

dos biliares devido a alterações da secreção biliar intra-
-hepática, o que gera aumento dos sais biliares no soro e 
consequente prurido associado. A etiologia da diminuição 
da disfunção hepática não está completamente esclarecida e 
têm sido propostas teorias que conjugam factores hormonais, 

imunológicos, genéticos e ambientais. Um dos factores gené-
ticos predisponentes descrito está relacionado com mutações 
dos genes ABCB4, ATP8B1 e ABCB11 que codificam proteínas 
transportadoras necessárias à excreção biliar.29,30 A distribui-
ção geográfica da dermatose pode estar relacionada com a 
predisposição conferida por haplotipos do antigénio leucoci-
tário humano (HLA) como é o caso observado em grávidas 
chilenas com penfigóide gestacional com uma preponderân-
cia de HLA-DPB1*0402 e HLA-BW16.31,32

Já o aumento de estrogénio e progesterona durante a gra-
videz também têm efeitos colestáticos. Acrescentam-se ainda 
factores ambientais tais como uma dieta rica em lípidos.33,34

2.3.3 Clínica
A colestase intra-hepática da gravidez caracteriza-se pelo 

aparecimento súbito de prurido generalizado por volta do 
terceiro trimestre. Atinge as palpas e plantas e afecta sobre-
tudo as superfícies extensoras. O prurido persiste com agra-
vamento progressivo até 48 horas depois do parto. As lesões 
cutâneas existentes são secundárias ao acto de coçar.34 Está 
associado a icterícia em 10% dos casos e nestes casos pode 
também existir esteatorreia e diminuição da absorção de vita-
minas lipossolúveis como a vitamina K.4 As queixas resolvem 
em dias a semanas após o parto.

2.3.4 Estudo complementar 
É característico o aumento da bilirrubinémia acima de 

11μmol/L (pode atingir 3 a 100 vezes o normal). A fosfata-
se alcalina está normalmente aumentada durante a gravidez 
por produção pela placenta. A elevação da aspartato amino-
transferase (AST) é observada em 70% dos casos. Nos doen-
tes com icterícia existe um aumento da bilirrubina conjugada 
e pode haver prolongamento do tempo de protrombina.4,20

A ecografia hepática deve ser realizada para excluir ou-
tras causas de colestase.

2.3.5 Tratamento
O ácido ursodesoxicólico na dose de 15 mg/kg/dia ou 

1g/dia (a dose pode ser dividida em duas ou três tomas por 
dia) é a medicação de primeira linha para reduzir os níveis 
de ácidos biliares e melhorar o prognóstico fetal.4,22 Efeitos 
adversos associados incluem diarreia ligeira.4 Se existir défice 
de vitamina K, esta deve ser suplementada. Nos casos graves 
o parto pode ser induzido às 36 semanas.22 

 
2.3.6 Prognóstico
Em cerca de 50% a 88% dos casos a doença recorre nas 

gestações subsequentes. Também pode recorrer com a toma 
de anticonceptivos orais.4,18

Existe risco fetal de prematuridade (20 a 60%), stress fetal 
com libertação de mecónio para o líquido amniótico (20 a 
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30%) e morte fetal (1 a 2%). O risco está directamente relacio-
nado com a gravidade da doença e a presença de icterícia. A 
gravidez deve ser vigiada regularmente. O défice de vitami-
na K pode causar hemorragia durante o parto e aumentar o 
risco de morte materna e fetal.18

2.4 Erupção atópica da gravidez 
O eczema da gravidez, o prurigo da gravidez e a foliculite 

pruriginosa da gravidez eram anteriormente classificadas como 
entidades nosológicas separadas. Actualmente verifica-se que 
estas entidades fazem parte do espectro da atopia na gravidez. 

De acordo com os estudos de Ambros-Rudolph18,35 em 
20% dos casos existe um agravamento do eczema atópico 
pré-existente. Nos restantes casos as lesões de eczema sur-
gem pela primeira vez durante a gravidez. Cerca de 92% 
das grávidas com prurigo da gravidez tinham características 
clínicas e histológicas compatíveis com eczema atópico. Os 
restantes 8% tinham manifestações de atopia. A única grávi-
da no estudo com foliculite pruriginosa da gravidez também 
preenchia os critérios para eczema atópico. Assim, estes au-
tores defendem a denominação de erupção atópica da gra-
videz como uma entidade que abrange todas as anteriores. 

As manifestações clínicas da erupção atópica podem ser 
eczematiformes (tipo E), em 75% dos casos, ou do tipo pruri-
go (tipo P), em 25% dos casos.35 

As lesões surgem antes do terceiro trimestre em 75% dos 
casos e distribuem-se igualmente pelo tronco e membros sem 
predilecção pela área abdominal.35

Esta reclassificação das dermatoses específicas da gravi-
dez tem sido alvo de críticas, sobretudo porque nem todas as 
grávidas com prurigo da gravidez ou foliculite pruriginosa da 
gravidez têm história de atopia ou eczema atópico.36,29

2.4.1  Eczema da gravidez
2.4.1.1 Epidemiologia
Ocorre em 1:5-20 das gravidezes, sendo a dermatose es-

pecífica da gravidez mais comum.18 Corresponde a dois ter-
ços dos casos de erupção atópica da gravidez.35

2.4.1.2 Etiopatogenia
Uma das teorias explicativas da fisiopatologia do eczema 

da gravidez defende a relação desta dermatose com uma di-
minuição da resposta imunitária Th1 com uma preponderân-
cia maior da resposta Th2, característica da gravidez.4 

Num estado imunológico normal o sistema imune ma-
terno iria responder aos antigénios paternos do tecido fetal. 
No entanto, durante a gravidez o sistema imune materno é 
suprimido. Esta tolerância é conseguida através de uma al-
teração da preponderância da resposta Th1 para Th2 com 
aumento das interleucinas IL4 e IL10. A IL4 interfere na pro-
dução de imunoglobulina E (IgE). Estas alterações levam a 

uma tendência para a atopia e à exacerbação ou apareci-
mento de doenças como a dermite atópica.18

2.4.1.3 Clínica
O eczema da gravidez caracteriza-se por um quadro clinico 

semelhante ao do eczema atópico composto por lesões ecze-
matiformes pruriginosas localizadas às pregas cutâneas, face 
e pescoço, que surgem por volta do final do primeiro trimestre. 
Xerose cutânea e estigmas de atopia podem estar presentes.4

2.4.1.4 Estudo complementar
Os achados histológicos dependem do tempo de evolu-

ção das lesões. Espongiose, acantose e erosões são achados 
frequentes na epiderme. Na derme pode-se observar um infil-
trado linfociário com alguns eosinófilos. Pode haver infiltrado 
inflamatório perifolicular. 

Os níveis séricos de IgE estão aumentados em 71% dos 
casos.4,18

Deve ser excluída a sobreinfecção em casos sugestivos. 
Caso exista sobreinfecção bacteriana deve ser iniciada an-
tibioterapia. A penicilina, as cefalosporinas e a eritromicina 
são seguros durante a gravidez. No caso de eczema herpeti-
cum o aciclovir é uma escolha aceitável e segura.22 

 
2.4.1.5 Tratamento
Os corticóides tópicos são a primeira linha do tratamento 

devem ser associados a medidas gerais para evitar a xerose e 
à aplicação de emolientes.

Devem ser usados preferencialmente corticóides de baixa 
e média potência. A placenta consegue metabolizar preferen-
cialmente a hidrocortisona, por isso, teoricamente, este fárma-
co será mais seguro.37 Quando necessário podem ser usados 
corticóides de potência mais elevada como segunda linha de 
tratamento, no entanto, o seu uso deverá ser limitado a peque-
nas áreas e a períodos curtos.37,38 O uso de corticóides de alta 
potência de forma continuada ou em grandes áreas está asso-
ciado a baixo peso ao nascer pelo que o crescimento deve ser 
monitorizado.37,39 Actualmente ainda não existem dados em 
relação ao enfeito no crescimento fetal dos novos corticóides li-
pofílicos de média/alta potência (furoato de mometasona, pro-
prionato de fluticasona e aceponato de metilprednisolona), no 
entanto terão, teoricamente, um melhor perfil de segurança.37

Os anti-histamínicos orais podem ajudar no controlo do 
prurido. Os anti-histamínicos de primeira geração têm mais 
estudos de segurança pelo que devem ser preferencialmen-
te utilizados. A difenidramina é segura durante o primeiro 
trimestre e é o anti-histamínico de primeira linha mas pode 
estar associada ao aumento da contractilidade uterina sobre-
tudo no terceiro trimestre. A hidroxizina deve ser evitada pelo 
risco de malformações observadas em 5,8% dos casos. Dos 
anti-histamínicos de segunda geração os mais seguros são a 
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loratadina e em segunda opção a cetirizina. Os anti-histamí-
nicos devem ser evitados no último trimestre da gravidez.39 
Em casos mais refractários pode ser realizado um ciclo curto 
de corticoterapia oral ou fototerapia UVB. Os inibidores da 
calcineurina estão contra-indicados durante a gravidez.

2.4.1.6 Prognóstico 
O eczema da gravidez tem bom prognóstico, sem riscos 

maternos ou fetais associados. As recidivas podem acontecer 
nas gravidezes subsequentes.

2.4.2 Prurigo da gravidez
2.4.2.1 Epidemiologia
Ocorre a cada 1 em 300 gestações e corresponde a cerca 

de um terço dos casos de erupção atópica da gravidez.4,35

2.4.2.2 Etiopatogenia
A sua fisiopatologia não está completamente esclarecida 

mas autores defendem a relação do aparecimento das lesões 
de prurigo secundárias a coceira nos doentes com colestase 
intra-hepática da gravidez. Outros autores defendem a sua 
relação com o eczema atópico da gravidez.

2.4.2.3 Clínica
Tem início normalmente no final 2º trimestre e persiste até 

ao parto.
Caracteriza-se pelo aparecimento de pápulo-vesículas 

agrupadas nas superfícies extensoras dos membros e mais 
raramente no abdómen, muito pruriginosas. Ao longo o 
tempo as lesões generalizam. As lesões de coceira como es-
coriações e crostas são frequentes.

2.4.2.4 Estudo complementar 
Os níveis de IgE estão elevados em cerca de um terço dos 

doentes. Os achados histológicos não são específicos.

2.4.2.5 Tratamento
O tratamento engloba a aplicação tópica de dermocor-

ticóide de potência moderada e anti-histamínicos orais. Nos 
casos mais graves e com fraca resposta pode ser realizado 
um ciclo curto de corticoterapia oral.

2.4.2.6 Prognóstico
O prurigo da gravidez tem bom prognóstico, sem riscos 

maternos ou fetais associados. Pode recorrer em gestações 
posteriores.

2.4.3 Foliculite pruriginosa da gravidez
2.4.3.1 Epidemiologia
Dermatose rara que ocorre em cerca de 7% das gra-

videzes.40,41

2.4.3.2 Etiopatogenia
A sua fisiopatologia é desconhecida. Inicialmente pensou-

-se numa etiologia hormonal mas estudos posteriores revela-
ram valores normais das hormonas sexuais de acordo com os 
valores para a idade gestacional.

2.4.3.3 Clínica
A dermatose surge por volta do segundo trimestre como 

pápulas inflamatórias e pústulas foliculares pruriginosas, se-
melhantes a acne monomorfa, distribuídas pelo tronco. Asse-
melha-se clinicamente a uma acne induzida por corticóides.40 
Resolve espontaneamente antes ou em poucas semanas após 
o parto.22

2.4.3.4 Estudo complementar 
O estudo histopatológico mostra uma foliculite com infil-

trado inflamatório composto por neutrófilos e linfócitos. Deve 
ser realizado exame microbiológico para exclusão de causa 
infecciosa.4,22

2.4.3.5 Tratamento
O tratamento consiste na aplicação tópica de peroxido 

de benzoílo a 10% e dermocorticóides de potência ligeira a 
moderada. Nos casos mais severos podem responder a foto-
terapia UVB de banda estreita.4

2.4.3.6 Prognóstico
Tem bom prognóstico, sem riscos maternos ou fetais asso-

ciados. Pode recorrer em gestações posteriores.

3. CONCLUSÃO
As alterações cutâneas na gravidez são muito variadas e é 

importante a sua correcta identificação.
As fisiológicas são benignas e não requerem interven-

ção terapêutica na maioria dos casos visto que a maioria 
regride espontaneamente após o parto. Já as dermatoses 
específicas da gravidez caracterizam-se, na maioria, por 
dermatoses pruriginosas que se distinguem, de acordo com 
a classificação mais recente, em quatro entidades nosoló-
gicas: a erupção atópica da gravidez, a erupção polimorfa 
da gravidez, o penfigóide gestacional e a colestase intra-
-hepática da gravidez. Destas a que tem maior potencial de 
pior prognóstico é a colestase intrahepática da gravidez com 
risco de morte fetal em 1 a 2%. No penfigóide gestacional 
cerca de 10% dos recém-nascidos têm lesões cutâneas cujo 
curso é benigno, com rápida resolução, embora também 
possa estar associado a prematuridade e baixo peso ao nas-
cer em alguns casos. 

O reconhecimento precoce das dermatoses da gravidez 
permite predizer a evolução clínica e instituir tratamento ade-
quado ou, por outro lado, evitar tratamentos desnecessários.
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1.  Qual das abaixo é considerada uma alteração 
fisiológica benigna da gravidez:
a. Diminuição da secreção apócrina
b. Diminuição do perímetro abdominal
c. Aumento rápido e alteração do padrão dos nevos
d. Hiperémia da mucosa oral e nasal

2. Em relação ao cloasma, assinale a  
verdadeira:
a. Afecta cerca de 100% das grávidas
b. Caracteriza-se por manchas escuras simétricas da 

região malar, frontal, nasal e mentoniana
c.  Está associado a parto pré-termo
d. Desaparece completamente em poucos dias após 

o parto

3. Qual destas não é uma dermatose específica 
da gravidez:
a. Erupção psoriasiforme da gravidez
b. Penfigóide gestacional
c.  Erupção atópica da gravidez
d. Colestase intra-hepática da gravidez

4. Qual destas manifestações cutâneas é uma 
dermatose específica da gravidez:
a. Molluscum fibrosum gravidarum
b. Linea nigra
c.  Striae gravidarum
d. Prurigo gravidarum

5. Qual a percentagem de grávidas com erupção 
atópica da gravidez que tem os primeiros sin-
tomas de eczema atópico durante a gravidez?
a. 20%
b. 35%
c.  50%
d. 80%

6. Estes exames complementares de diagnóstico 
devem ser realizados na suspeita de colestase 
intra-hepática da grávida, excepto:
a. Análises com enzimologia hepática e doseamento 

de bilirrubina
b. Ecografia abdominal
c.  Pesquisa de anticorpos anti-BP180
d. Serologia para vírus hepatotrópicos

7. Qual é o sintoma mais prevalente nas derma-
toses específicas da gravidez? 
a. Dor
b. Parestesias
c.  Prurido
d. Hiperemese

8. Que dermatoses específicas da gravidez 
podem afectar o prognóstico fetal?
a. Erupção atópica da gravidez
b. Colestase intra-hepática da gravidez
c.  Penfigóide gestacional
d. b) e c)

9. A erupção atópica da gravidez engloba as se-
guintes dermatoses, excepto:
a. Prurigo da gravidez
b. Foliculite pruriginosa da gravidez
c.  Erupção polimorfa da gravidez
d. Eczema da gravidez

10. Uma doente de 39 anos, grávida de 8 meses 
aparece na consulta com uma dermatose pru-
riginosa localizada na região correspondente 
ao dermátomo de L1 esquerdo, composta por 
pápulas e vesículas agrupadas. Qual o diag-
nóstico mais provável?
a. Erupção atópica da gravidez
b. Urticária
c.  Herpes zoster
d. Penfigóide gestacional

VEriFiquE o quE aprENdEu

Respostas: 1d; 2b; 3ª; 4d; 5d; 6c; 7c; 8d; 9c; 10c.

Revista SPDV 73(4) 2015; Susana Brás, Pedro Mendes-Bastos, André Oliveira, Cristina Amaro; Alterações fisiológicas e dermatoses na gravidez.
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RESUMO – Introdução: A abordagem da terapêutica antitrombótica não é consensual na cirurgia dermatológica. O dermatologista 
tem de ponderar entre o risco hemorrágico e o risco trombótico quando decide do manuseio destes fármacos no período periopera-
tório. Material e Métodos: Os autores reviram a literatura disponível com o intuito de elaborar normas de orientação clínica para a 
abordagem destes doentes. Resultados: Há poucos estudos significativos publicados nesta área, e por vezes com diferentes aborda-
gens e recomendações. O principal objetivo do cirurgião dermatológico deverá ser a otimização dos resultados cirúrgicos sem esquecer 
os riscos trombóticos e hemorrágicos inerentes ao doente e ao procedimento cirúrgico. Conclusões: Recomendamos a continuação 
dos antitrombóticos nos procedimentos dermatológicos com baixo risco hemorrágico. Nos doentes com elevado risco tromboembóli-
co recomendamos a continuação do fármaco antitrombótico nos procedimentos de baixo risco hemorrágico, e a ponderação da sua 
suspensão com substituição por heparina de baixo peso molecular nos procedimentos de elevado risco hemorrágico. No entanto, estas 
recomendações globais não se devem sobrepor a uma abordagem individualizada à situação clínica pontual de cada doente.
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dermatológicos. 

ANTIPLATELET AND ANTICOAGULANT THERAPY IN DERMATO-
LOGICAL SURGERY – CLINICAL PRACTICE RECOMENDATIONS 
ABSTRACT – Introduction: Management of antithrombotic therapy is not a consensual topic in the field of dermatologic surgery. Skin 
surgeons must weigh the risk of bleeding against the thrombotic risk when deciding how to manage those drugs in the perioperative 
setting. Material and Methods: The authors reviewed the literature in order to provide clinical practice guidelines for the management 
of these patients. Results: There are few significant studies published in this area, and sometimes presenting different approaches and 
recommendations. The main objective for the dermatologic surgeon should be to optimize surgical outcomes without forgetting the 
thrombotic and hemorrhagic risks inherent to the patient and the surgical procedure. Conclusions: We recommend the continuation of 
antithrombotics during low bleeding risk surgery. In patients with high thromboembolic risk we recommend the continuation of antithrom-
botic drugs in low bleeding risk surgeries, and its eventual suspension with bridging in high bleeding risk surgeries. However, these global 
recommendations should not outweigh an individualized approach of each particular patient.
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1. SUMÁRIO
Com o número crescente de pacientes sob anticoagu-

lantes e antiagregantes plaquetares que necessitam de um 
procedimento cirúrgico dermatológico, somos confrontados 
com a necessidade de decidir entre manter ou suspender a 
terapêutica antitrombótica no período perioperatório, equa-
cionando os riscos hemorrágicos e os riscos trombóticos. A 
decisão não é fácil, seja pela escassez de informação dis-
ponível (ainda menos especificamente dirigida aos procedi-
mentos cirúrgicos dermatológicos), seja pelas informações 
contraditórias, seja pela emergência de alguns novos fárma-
cos, ainda pouco conhecidos e usados. O procedimento ha-
bitual no passado era suspender o fármaco antitrombótico 
(como a varfarina e a aspirina) alguns dias antes da cirurgia, 
mas dados recentes têm vindo a demonstrar que esta prática 
deve ser alterada, uma vez que o risco hemorrágico é míni-
mo e inferior a possíveis complicações graves, inclusivamen-
te ameaçadoras da vida, de um evento trombótico major. 
O objetivo dos autores ao elaborar o presente trabalho foi 
propor ao cirurgião dermatológico normas de orientação 
práticas e esclarecedoras no manuseio dos fármacos anti-
trombóticos no período perioperatório, com base nos dados 
da literatura mais recentes e na sua experiência (Tabela 1). 
Pesquisamos artigos na Medline pelo motor de busca Pub-
Med através dos termos (ou combinação dos termos): “skin 
surgery", “dermatologic surgical procedures”, “warfarin”, “vi-
tamin K antagonist”, “anticoagulant”, “INR”, “antithrombo-
tic”, “antiplatelet drug”, “aspirin”. Selecionamos os artigos 
escritos em inglês dos últimos 15 anos (embora tenhamos 
revisto outros artigos adicionais mais antigos pela relevân-
cia dos mesmos) de revisão, observacionais, meta-análises 
e guidelines.

2. INTRODUÇÃO
São várias e crescentes as indicações médicas para a 

terapêutica antitrombótica.1,2 Simultaneamente, o enve-
lhecimento da população acarreta uma maior exposi-
ção solar cumulativa e, consequentemente, um aumento 
da maior parte dos cancros de pele3-5 que se traduz num 
número crescente de procedimentos cirúrgicos cutâneos. 
Assim, deparamo-nos cada vez com maior frequência com 
o dilema na abordagem destes doentes, estimando-se que 
aproximadamente 46% dos doentes submetidos a cirurgia 
dermatológica tomem um antiagregante plaquetar ou um 
anticoagulante.6-9 Optar por suspender o fármaco para di-
minuir o risco hemorrágico pode levar a graves complica-
ções trombóticas. Por outro lado, optar por mantê-lo pode 
traduzir-se em maior hemorragia durante a cirurgia e no 
pós-operatório, com possíveis complicações cirúrgicas como 
formação de hematoma, deiscência da sutura e necrose do 
retalho ou enxerto.10,11

3. FÁRMACOS ANTITROMBÓTICOS
Os fármacos antitrombóticos subdividem-se em dois 

grupos principais: os antiagregantes plaquetares e os anti-
coagulantes (Tabela 2). Os primeiros bloqueiam a ativação 
e agregação plaquetárias, não interferindo na formação do 
coágulo de fibrina, enquanto os segundos inibem a formação 
de trombina e fibrina.  

3.1 ANTICOAGULANTES
3.1.1 Os antagonistas da vitamina K (varfarina e 

acenocumarol) exercem os seus efeitos através da deple-
ção da forma ativada da vitamina K, com consequente ini-
bição da síntese dos factores da coagulação dependentes 
desta vitamina (II, VII, IX e X). A varfarina é o mais comum-
mente usado.

Têm indicação quer na prevenção quer no tratamento 
de diversas patologias: no embolismo sistémico nos doentes 
com cardiopatia reumática e fibrilhação auricular, após in-
serção de próteses valvulares cardíacas mecânicas, no trom-
boembolismo venoso e embolia pulmonar, e no acidente 
vascular cerebral transitório.12 Exibem numerosas interações 
medicamentosas pela ligação às proteínas e metabolismo 
pelo CYP2C9.6 

Inibem a formação do coágulo de fibrina através do blo-
queio da atividade dos fatores da coagulação dependentes 
da vitamina K. A coagulação primária, que consiste na va-
soconstrição e agregação plaquetária, permanece intacta.12 
Deste modo, a sua manutenção no período perioperatório 
confere um risco hemorrágico tardio e não durante o ato ci-
rúrgico, pelo que os pacientes devem ser monitorizados (e 
alertados) em relação a esta complicação.13-15

Requerem monitorização laboratorial através da medição 
do tempo de protrombina. Pela diferente sensibilidade dos 
reagentes da tromboplastina, o valor do INR (international 
normalized ratio) é recomendado, uma vez que permite me-
lhor comparação de resultados. O valor de INR num paciente 
com coagulação plasmática “normal” é de 1,0 e a hemorra-
gia relacionada com a toma de antagonistas da vitamina K 
aumenta proporcionalmente ao valor de INR, com risco fran-
co a partir de 4,5.6

São vários os trabalhos publicados referentes às compli-
cações hemorrágicas em cirurgia dermatológica em pacientes 
sob varfarina, com resultados díspares. Em 1996, Otley et al16 
publicaram um estudo retrospectivo com 127 doentes; com-
plicações hemorrágicas ocorreram em 30% (8 em 26) dos que 
continuaram a toma de varfarina e em apenas 5% (5 em 110) 
dos que suspenderam a varfarina três dias antes da cirurgia. 

Uns anos mais tarde, num estudo comparando 16 pacien-
tes sob varfarina e 77 controlos submetidos a cirurgia derma-
tológica, Alcalay17 não verificou um aumento significativo de 
hemorragia para valores de INR entre 2-3,5. 
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Num estudo de coorte mais recente e com maior número 
de doentes (2394 submetidos a excisão cirúrgica de neopla-
sia cutânea, dos quais 320 estavam anticoagulados com var-
farina), Dixon et al18 relatam um risco hemorrágico quase três 
vezes maior no grupo anticoagulado (2,5% vs 0,7%). Con-
tudo, raramente ouve necessidade de exploração da ferida 
cirúrgica e não ocorreu nenhum desfecho fatal. 

Uma meta-análise que englobou 1373 pacientes subme-
tidos a cirurgia dermatológica (entre 1996 e 2005),19 revelou 
que aqueles sob varfarina tiveram 7 vezes mais complicações 

cirúrgicas relacionadas com hemorragia, sendo a maioria li-
geiras (16,4% vs 5,7% de complicações graves). 

Já num estudo prospectivo15 com 65 pacientes submeti-
dos a cirurgia dermatológica oncológica, o risco hemorrágico 
não foi relacionado com o valor de INR e esse risco manteve-
-se superior mesmo com INR dentro dos valores alvo.

Dados internacionais de outras áreas cirúrgicas (como ci-
rurgia de cataratas, endoscopia, e artrocentese) favorecem a 
manutenção da varfarina no período perioperatório ao de-
monstrar um baixo risco de hemorragia major.20-22
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Tabela 1 - Recomendações no manuseio dos antitrombóticos em cirurgia dermatológica. 

DOENTE SOB ANTIAGREGANTE PLAQUETAR (aspirina e clopidogrel)

Cirurgia de baixo risco hemorrágico Cirurgia de elevado risco hemorrágico

Doente com baixo 
risco tromboembólico

• Manter AAP
• Suspender AAP 5-10 dias antes
• Retomar o AAP às 24h

Doente com elevado 
risco tromboembólico

• Manter AAP

• Manter AAP
    OU
• Suspender AAP
• Ponderar bridging com triflusal
• Retomar o AAP às 24h

DOENTE SOB ANTICOAGULANTE ORAL (varfarina)

Cirurgia de baixo risco hemorrágico Cirurgia de elevado risco hemorrágico

Doente com baixo 
risco tromboembólico

• Manter ACO
• Realizar INR 5-6 dias antes da cirurgia, e adaptar 

dose do ACO para obter INR±2,5
• Realizar INR na véspera ou dia da cirurgia
• Adiar cirurgia se INR≥3
   OU
• Suspender ACO 5 dias antes
• Adiar cirurgia se INR≥3
• Retomar ACO às 24-36h PO

• Suspender ACO 5 dias antes
• Adiar cirurgia se INR≥3
• Retomar ACO às 24-36h PO

Doente com moderado
risco tromboembólico

• Manter ACO
• Realizar INR 5-6 dias antes da cirurgia, e adaptar 

dose do ACO para obter INR±2,5
• Realizar INR na véspera ou dia da cirurgia
• Adiar cirurgia se INR≥3

• Suspender ACO 5 dias antes
• Quando INR<1,5 iniciar bridging com HBPM
• Adiar cirurgia se INR≥3
• Retomar ACO às 24-36hPO
• Retomar HBPM às 48hPO e suspender quando INR 

terapêutico

Doente com elevado 
risco tromboembólico

• Manter ACO
• Realizar INR 5-6 dias antes da cirurgia; adaptar dose do ACO para obter INR±2,5
• Realizar INR na véspera ou dia da cirurgia
• Adiar cirurgia se INR≥3

DOENTE SOB ANTICOAGULANTE ORAL DE AÇÃO DIRETA (dabigatrano, argatrobano, rivaroxabano)

Cirurgia de baixo risco hemorrágico Cirurgia de elevado risco hemorrágico

Doente com baixo 
risco tromboembólico

• Suspender ACOAD 1-5 dias antes (dependendo da função renal)
• Retomar às 12-24 h PO.

Doente com elevado 
risco tromboembólico

• Manter ACOAD*.

AAP - antiagregante plaquetar; ACO - anticoagulante oral; PO - pós-operatório; ACOAD - anticoagulante oral de ação direta.
*Poucos dados na literatura; recomendado discutir o caso com cardiologista/hematologista.
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A maioria dos autores recomenda a cirurgia sem suspen-
são da toma da varfarina se o INR estiver dentro da faixa alvo 
(≤3,5).	Alcalay17 não obteve diferença entre o grupo controlo 
e o grupo sob varfarina com INR de 1,5-3,48. Também Ah-
-Weng13 relata o limite de INR de 3,5 como seguro em cirurgia 
dermatológica.

As recomendações atuais incluem a reversão imediata da 
anticoagulação em caso de hemorragia grave, com plasma 
fresco congelado, concentrado de protrombina ou vitamina K 
endovenosa.23 As doses a administrar destes fármacos variam 
de acordo com a gravidade da hemorragia e o valor de INR, 
devendo ser prescritos de acordo com a recomendação de 
hematologista experiente em anticoagulação.

O risco da suspensão da varfarina depende de vários 
factores, mas sobretudo da morbilidade que levou à neces-
sidade da anticoagulação. Complicações graves, inclusiva-
mente fatais, podem ocorrer e foram já descritas na cirurgia 
dermatológica.24-26

Desta forma, caso se opte pela suspensão da varfarina 
antes da cirurgia, a terapêutica de transição com heparinas 
de baixo peso molecular (TT-HBPM) é recomendada, de forma 
a diminuir o risco tromboembólico nestes pacientes.23,27

Recomendações
A suspensão da varfarina (ou do acenocumarol) antes da 

cirurgia dermatológica deverá ser bem equacionada, e não 
automaticamente decidida em todos os pacientes.

Se o risco hemorrágico for elevado pela maior duração 
da cirurgia, pelo local operado (boca, nariz, couro cabeludo, 
pavilhão auricular e zona envolvente, periorbitário), pelo tipo 
de cirurgia (excisão profunda atingindo tecido muscular) ou se 
uma possível hemorragia puser em risco um procedimento re-
construtivo complexo (e não tenhamos outra alternativa para 
reconstrução caso a hemorragia leve a necrose), então a sus-
pensão é recomendada. A varfarina deverá ser suspensa 4-5 
dias antes da intervenção cirúrgica e retomada nas doses ha-
bituais na noite da cirurgia ou no dia seguinte.23 Nos doentes 
com elevado risco tromboembólico (episódio tromboembólico 
venoso nos últimos 3 meses, fibrilhação auricular e antece-
dentes de AVC/AIT ou múltiplos factores de risco adicionais, 
prótese valvular mecânica), a TT-HBPM é recomendada.23

Caso se trate de procedimento cirúrgico de baixo risco 
hemorrágico (e sobretudo nos doentes com elevado risco 
tromboembólico), a varfarina deve ser mantida e a cirurgia 
realizada desde que os valores de INR se encontrem dentro 
dos limites alvo.

3.1.2 Inibidores indiretos da trombina (heparina, 
HBPM)

Ativam a antitrombina potenciando a inibição do factor 
Xa. Usam-se na profilaxia e tratamento da trombose venosa 
profunda, tromboembolismo arterial agudo, tromboflebite, 
embolia pulmonar e embolia gorda. As HBPM são também 
utilizadas na doença coronária aguda.
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Tabela 2 - Fármacos antitrombóticos. 

A
n

ti
co

a
g

u
la

n
te

s

Antagonistas da vitamina K
Acenocumarol 

Varfarina

Heparinas

Heparinas de baixo peso molecular 
(HBPM)

Enoxaparina sódica  /  Dalteparina sódica  /
Nadroparina cálcica  /  Reviparina sódica  /
Tinzaparina sódica

Heparinas não fraccionadas Heparina sódica

Heparinóides Danaparóide

Anticoagulantes de acção direta

Inibidores diretos da trombina
Dabigatrano   /  Argotroban  /  Bivalirudina  /
Desirudina

Inibidores diretos do fator Xa Rivaroxabano  /Apixabano  /  Edoxabano

Inibidores (in)diretos do fator Xa Fondaparinux

A
n

ti
p

la
q

u
e
ta

re
s

Inibidores irreversíveis da COX Ácido acetilsalicílico  /  Triflusal

Antagonistas do recetor ADP Clopidogrel  /  Prasugrel  /  Ticagrelor  /  Ticlopidina

Prostaglandina E1/Alprostadil

Dipiridamol

Antagonista da glicoproteína IIb/IIIa
Anticorpo monoclonal Abciximab

Peptídeos Eptifibatida
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São poucos os relatos de complicações hemorrágicas 
na cirurgia dermatológica, o que poderá ser explicado pela 
menor utilização destes fármacos e pelo seu perfil de segu-
rança superior.27

Recomendações
A suspensão destes fármacos não é recomendada, uma 

vez que o risco tromboembólico é claramente superior ao 
risco hemorrágico.

3.1.3 Anticoagulantes de acção direta
3.1.3.1 Inibidores diretos da trombina (dabigatrano, ar-

gatrobano)
Como consequência da estreita janela terapêutica, das 

numerosas interações medicamentosas e alimentares e poli-
morfismos genéticos que interferem com a varfarina e a sua 
atividade anticoagulante, estima-se que os doentes sob varfa-
rina apresentem um INR dentro do intervalo-alvo em apenas 
50% das ocasiões.28 Os novos anticoagulantes inibidores di-
retos da trombina (IDT) têm-se revelado mais seguros e cons-
tituem opções terapêuticas válidas e promissoras.

Enquanto a varfarina inibe a síntese de vitamina K ativa-
da, os IDT inibem diretamente a trombina, não interagindo 
com outros fatores da coagulação.

O argatrobano é usado em meio hospitalar, na forma en-
dovenosa, em pacientes com trombocitopenia induzida pela 
heparina tipo II, não sendo de esperar a sua utilização no 
contexto da cirurgia dermatológica.

O dabigatrano é um anticoagulante oral cada vez mais 
usado em substituição da varfarina, uma vez que exibe muito 
menos interações medicamentosas, não sofre variação meta-
bolólica genética, tem um perfil farmacocinético previsível e 
não precisa da monitorização laboratorial regular.

As indicações para o seu uso incluem a profilaxia primá-
ria de tromboembolismo venoso em pacientes submetidos a 
colocação de prótese da anca ou joelho, prevenção de AVC e 
embolismo sistémico em pacientes com fibrilhação auricular.

Os relatos da sua utilização e complicações na cirurgia 
dermatológica são escassos. Está descrito um caso de forma-
ção de hematoma após excisão de melanoma.29 Healey et al30 
realizaram um estudo retrospectivo sobre hemorragia e episó-
dio tromboembólico no período perioperatório em pacientes 
submetidos a procedimentos invasivos, e não encontraram di-
ferença estatisticamente significativa entre os doentes anticoa-
gulados com dabigatrano e os anticoagulados com varfarina.

A principal desvantagem do dabigatrano comparativa-
mente à varfarina é a inexistência de um fármaco para re-
versão imediata do efeito anticoagulante. Contudo, a sua 
semivida curta (cerca de 12h) permitirá a restauração da he-
mostase em tempo útil obviando a necessidade de reversão 
farmacológica.12 

Caso uma reversão imediata do seu efeito anticoagulante 
seja necessário por hemorragia grave, e caso a última toma 
do fármaco tenha ocorrido há menos de duas horas, pode 
ser equacionada a administração oral de carvão ativado, que 
irá remover do aparelho gastrointestinal o fármaco ainda 
não absorvido. Adicionalmente, a diálise poderá ser benéfica 
para remover o dabigatrano da circulação. 

A curta semivida do dabigatrano permite que a sua sus-
pensão seja realizada apenas nas 24-48h que antecedem a 
cirurgia, minimizando os riscos tromboembólicos e os possí-
veis riscos da TT- HBPM.30 

Recomendações
Se a suspensão temporária do dabigatrano for necessária 

(pelos mesmos motivos descritos para a varfarina), esta de-
verá ser realizada entre as 24 e as 48 horas que antecedem 
a intervenção (2 a 4 tomas). A função renal do paciente e o 
risco hemorrágico da cirurgia são os fatores primordiais a ter 
em conta aquando da decisão de quando suspender o dabi-
gatrano (Tabela 3). Deve ser reiniciado na noite da interven-
ção cirúrgica (se não houver hemorragia ativa). Não requer 
TT-HBPM.
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Tabela 3 - Tempos de suspensão dos 
antitrombóticos.41

Varfarina

1-8 dias dependendo do INR e das caraterísticas 
do paciente. 

O INR diminui para <1,5 em 93% dos pacientes 
em 5 dias. 

Heparina não 
fracionada

IV, 2 a 6h, dependendo da dose.
SC, 12-24h, dependendo da dose.

HBpM 
(enoxaparina e 

dalteparina)
24h

Fondaparinux 36-48h

dabigatrano
1 a 2 dias se clearance creatinina ≥50ml/min
3 a 5 dias de clearance creatinina <50ml/min

rivaroxabano

≥ 1 dia se função renal normal
2 dias para clearance creatinina entre 60-90ml/

min
3 dias para clearance creatinina entre 30-59ml/

min
4 dias para clearance creatinina entre 15-29ml/

min

aspirina 7-10 dias

Clopidogrel 5 dias

ticlopidina 10-14 dias

prasurel 7 dias
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3.1.3.2 Inibidores do factor Xa (fondaparinux, danapa-
róide, rivaroxabano, apixabano)

O fondaparinux liga-se seletivamente à antitrombina e 
potencia o seu efeito neutralizante sobre o factor Xa, resultan-
do na interrupção da cascata da coagulação e na inibição 
da formação de trombina e do desenvolvimento do trombo. 
É usado na prevenção e tratamento da trombose venosa pro-
funda e embolia pulmonar em meio hospitalar e por curtos 
períodos de tempo, até instituição da anticoagulação oral. 

Recomendações
Não há dados relativos ao manuseio deste fármaco na 

cirurgia dermatológica e a sua utilização por tão curtos perío-
dos de tempo em meio hospitalar torna muito pouco provável 
a apresentação de um doente sob este anticoagulante ao ci-
rurgião dermatológico. Caso surja, será mais prudente adiar 
a intervenção dermatológica.

O danaparóide é usado na prevenção de trombose ve-
nosa profunda nos doentes submetidos a cirurgia geral ou 
ortopédica, por curtos períodos de tempo (7 a 10 dias). Deste 
modo, e não havendo relatos da sua utilização em cirurgia 
dermatológica, esta deverá ser adiada, se possível.

O rivaroxabano e o apixabano constituem uma boa al-
ternativa à varfarina, uma vez que têm curtas semividas e rá-
pido início de acção, podendo ser suspensos 24 a 48h antes 
da cirurgia (dependendo do risco hemorrágico) e reiniciados 
na mesma noite ou manhã seguinte. Uma vez que são os 
mais recentes anticoagulantes comercializados, os dados dis-
poníveis da sua utilização em cirurgia dermatológica são tão 
limitados que não nos permitem fazer recomendações. 

3.2 ANTIAGREGANTES PLAQUETARES
3.2.1 Ácido acetilsalicílico (aspirina)
A aspirina em doses baixas (100-150mg diárias) é usada 

na prevenção primária e secundária de doença trombótica 
cardiovascular e cererovascular.2 Liga-se de forma irreversível 
à cicloxigenase e bloqueia a conversão de ácido araquidóni-
co a tromboxanos, inibindo a ativação plaquetar.2 Assim, a 
sua ação persiste por toda a vida da plaqueta (10 dias, em 
média). A sua suspensão pode causar um fenómeno rebound 
caracterizado pelo aumento da produção de tromboxanos, 
diminuição da fibrinólise e estado protrombótico.31

São vários os estudos que abordam o risco hemorrágico 
do uso de aspirina nos pacientes submetidos a procedimentos 
cirúrgicos cutâneos.18,32-34 

Num estudo com 334 pacientes sob aspirina submetidos a 
um total de 829 excisões de neoplasias cutâneas, não se veri-
ficou um aumento da taxa de hemorragia e a aspirina não foi 
fator de risco independente para hemorragia durante e após a 
cirurgia.18 Uma meta-análise englobando um total de 472 pa-
cientes mostrou que os pacientes sob aspirina tinham um risco 

duas vezes superior de hemorragia moderada a grave, em-
bora sem significado estatístico (p=0,06), e um risco absoluto 
de hemorragia de 3%.19 Noutra meta-análise, com 14 981 
pacientes sob aspirina submetidos a cirurgia, o risco foi 1,5 
vezes maior, mas sem repercussão na morbimortalidade.35 
Num estudo com 52 doentes sob aspirina e submetidos a ci-
rurgia dermatológica minor, não houve diferença significativa 
na taxa de complicações comparativamente aos controlos.33

Por outro lado, a suspensão da aspirina mostrou-se um 
fator de risco independente para isquemia major e morte,36 
bem como trombose venosa profunda e AVC trombótico.37

Recomendações
Sugerimos a continuação da antiagregação com aspirina 

na grande maioria dos doentes submetidos a cirurgia der-
matológica. Exceções serão os casos de cirurgia com eleva-
do risco hemorrágico num doente antiagregado apenas para 
prevenção primária de evento cardio ou cerebrovascular, sem 
outros fatores de risco relevantes, em que a suspensão da 
aspirina 7 a 10 dias antes da cirurgia poderá ser preferível.38

Na grande maioria dos casos em que a aspirina é man-
tida, deverá ser realizada uma hemostase cuidadosa no ato 
cirúrgico.

3.2.2 Tienopiridinas (clopidogrel, prasugrel, ticlo-
pidina)

Exercem o seu efeito antiagregante plaquetar pela inibi-
ção do difosfato de adenosina (ADP) pelo bloqueio irreversí-
vel do receptor de ADP nas plaquetas. 

O clopidogrel está indicado na prevenção primária e se-
cundária de eventos cardio e cerebrovasculares ateroembó-
licos, muitas vezes associado à aspirina pelo efeito sinérgico 
desta associação.2

Embora a maioria dos estudos sobre o uso do clopidogrel 
em cirurgia dermatológica aponte para um risco acrescido de 
hemorragia, os autores são unânimes na recomendação de 
manter o seu uso.8,39,40

A suspensão do clopidogrel, quando necessária, deverá 
ocorrer dentro de 5 a 7 dias antes da cirurgia.2

Recomendações
Apesar do risco hemorrágico acrescido, recomendamos 

a continuação do clopidogrel no período perioperatório na 
grande maioria dos doentes, à semelhança do recomendado 
para o manuseio da aspirina. O risco de complicações trom-
boembólicas resultantes da sua suspensão ultrapassa, em 
larga medida, possíveis complicações hemorrágicas na maior 
parte dos procedimentos cirúrgicos dermatológicos. Contu-
do, nos casos de cirurgia de elevado risco hemorrágico e em 
doentes com baixo risco tromboembólico, a sua suspensão 5 
a 7 dias antes pode ser ponderada.
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Quanto ao prasugrel, um antiagregante plaquetar com 
indicação na prevenção em pacientes com síndrome coro-
nário agudo ou enfarte agudo do miocárdio com supra-ST 
submetidos a intervenção coronária percutânea, ainda não 
está comercializado em Portugal.

3.2.3 Dipiridamol
Inibe a agregação plaquetar pela inibição da captação de 

adenosina pelos eritrócitos, plaquetas e células endoteliais. É 
usado em associação aos anticoagulantes orais na profilaxia 
do tromboembolismo nos pacientes com próteses valvulares 
cardíacas e, ainda, na profilaxia secundária de AVC isquémi-
co e AIT em associação à aspirina ou isoladamente.

O dipiridamol não apresenta risco acrescido de hemor-
ragia.14

Recomendações
Recomendamos a continuação do dipiridamol nas inter-

venções cirúrgicas dermatológicas.
Nos doentes antiagregados com aspirina ou clopidogrel 

com necessidade de suspensão destes fármacos, a substitui-
ção com dipiridamol é uma opção.

4. ABORDAGEM PROPOSTA
A abordagem que propomos no manuseio dos antitrom-

bóticos em cirurgia dermatológica passa por 4 pontos:
a) Estimar o risco tromboembólico;
b) Estimar o risco hemorrágico;
c) Determinar o tempo de interrupção do antitrombótico;
d) Determinar se é necessário usar outro anticoagulante.

a) Estimar o risco tromboembólico
O risco tromboembólico é influenciado pela idade, co-

morbilidades e antecedentes pessoais do doente. Os princi-
pais factores que elevam este risco são: fibrilhação auricular, 
próteses valvulares cardíacas e tromboembolismo arterial ou 
venoso recente (nos últimos 3 meses).11,38

O grupo de doentes com fibrilhação auricular será o mais 
representativo do universo de doentes sob antitrombótico. É 
um grupo heterogéneo em que outras variáveis clínicas como 
a idade e a presença de comorbilidades associadas como a 
hipertensão arterial, insuficiência cardíaca, diabetes mellitus, 
AVC prévio ou outra doença vascular, terão de ser considera-
das na estimativa do risco tromboembólico, sendo este maior 
quanto mais variáveis estiverem presentes.38 Baron et al41 re-
ferem que nestes doentes os fatores determinantes para AVC 
são os contemplados na escala de risco CHADS2 (Tabela 4) 
e, mais recentemente, na escala de risco CHA2DS2-VASc que 
inclui a doença cardiovascular aterosclerótica e o sexo femi-
nino como fatores adicionais.42,43 Na escala CHADS2 é atri-
buído um ponto a insuficiência cardíaca, hipertensão arterial, 

diabetes e idade superior a 75 anos, e dois pontos a antece-
dente de AVC ou AIT. O score varia assim de 0 a 6, sendo que 
quanto maior for, maior o risco de AVC. A fibrilhação auri-
cular valvular implica a coexistência de valvulopatia grave 
(prótese mecânica ou valvuloplastia mitral), e estes doentes 
têm elevado risco tromboembólico.

O risco tromboembólico nos pacientes com uma ou mais 
próteses valvulares mecânicas e tromboembolismo venoso 
encontra-se resumido na Tabela 5. É influenciado pelo tipo, nú-
mero e localização da prótese valvular, assim como pela asso-
ciação ou não de insuficiência cardíaca, fibrilhação auricular, 
antecedentes de tromboembolismo e trombos intracardíacos.41 

Nos pacientes com tromboembolismo venoso o risco de 
recorrência é maior nos primeiros 3 meses após o episódio ini-
cial, e vai depender sobretudo se a etiologia for idiopática ou 
relacionada com uma causa identificável (neste caso, o risco 
futuro diminui após a resolução da mesma) (Tabela 5).38,44

b) Estimar o risco hemorrágico
Os procedimentos cirúrgicos dermatológicos são global-

mente considerados como procedimentos com baixo risco 
de complicações.7,9 Contudo são múltiplos e variados, desde 
procedimentos minor (ou mais simples) como biopsias incisio-
nais com biótomo ou bisturi, pequenas excisões, curetagens, 
excisões tangenciais, eletroterapia, laserterapia, a procedi-
mentos major (ou mais complexos), como excisões radicais 
de tumores com margens amplas, retalhos cutâneos, miocu-
tâneos e condrocutâneos, enxertos de pele, entre outros. Ob-
viamente que o risco hemorrágico não será o mesmo nestes 
diferentes procedimentos cirúrgicos19,45 (Tabela 6). 

Também o local operado condiciona diferente risco he-
morrágico, sendo maior nas regiões periorificiais da face 
(olhos, nariz, boca) e nas cirurgias com envolvimento de dife-
rentes camadas tecidulares (pele, fáscia muscular e músculo 
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Tabela 4 - Escala de risco CHADS2 para estimativa 
do risco de AVC em doentes com fibrilhação 
auricular não valvular*.

Score CHADS2 Risco de AVC
Taxa de AVC

por 100 pacientes/ano 
(IC 95%)

0-2 Baixo 1,9-4,0 (1,2-5,1)

3-4 Moderado 5,9-8,5 (4,6-11,1)

5-6 Alto 12,5-18,2 (8,2-27,4)

* O score varia de 0 a 6. As categorias insuficiência cardíaca, hipertensão arterial, 
diabetes e idade > 75 anos são cotadas com 1 ponto; antecedentes de AVC/AIT 
é cotado com 2 pontos. Quanto maior o score, maior o risco tromboembólico.41

Adaptado de Baron TH, et al. Management of antithrombotic therapy in patients 
undergoing invasive procedures. N Engl J Med. 2013; 368:2113-24.41
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versus apenas pele).46 Assim, são vários os factores a ter em 
consideração quando avaliamos o risco hemorrágico de de-
terminado doente (Tabela 6). Nos procedimentos considera-
dos de baixo risco hemorrágico, os antitrombóticos poderão 
ser mantidos (sobretudo se o doente tem elevado risco trom-
boembólico); nas cirurgias de elevado risco hemorrágico eles 
deverão ser suspensos (sobretudo nos doentes com baixo 
risco tromboembólico).

As complicações hemorrágicas pós-operatórias em ci-
rurgia dermatológica vão desde a hemorragia discreta persis-
tente, que requer apenas mudança de penso mais precoce ou 
com maior frequência que o esperado, formação de equimo-
se ou crostas, até à formação de hematoma, deiscência da 
ferida cirúrgica e necrose do retalho ou enxerto.

c) Determinar o tempo de interrupção do antitrombótico
Como referido anteriormente, quando for necessária a in-

terrupção do antitrombótico, esta deverá ocorrer pelo menor 
tempo possível, balanceando os riscos trombótico e hemorrá-
gico. Este intervalo varia entre os diferentes fármacos (Tabela 
3) e com vários fatores, incluindo a função renal (no caso do 
dabigatrano, rivaroxabano, apixabano e HBPM), a função he-
pática (no caso da varfarina, rivaroxabano e apixabano), e a 
potencial reversão dos efeitos (no caso da varfarina e hepa-
rina).41 A varfarina deverá ser suspensa 4 a 5 dias antes da 
intervenção cirúrgica e retomada nas doses habituais no dia 
seguinte (caso não se verifique hemorragia ativa).23 O dabiga-
trano exige menor intervalo de suspensão, na maior parte dos 
casos entre 24 a 48horas antes da intervenção (2 a 4 tomas),38 

podendo ser reiniciado um a dois dias depois. A aspirina deve-
rá ser suspensa entre 7 a 10 dias antes da cirurgia,38 enquanto 
no caso do clopidogrel a suspensão deverá ocorrer dentro de 
5 a 7 dias antes da cirurgia;2 e ambos deverão ser reiniciados 
dentro de 24 h após a intervenção cirúrgica.

d) Determinar se é necessário usar outro anticoagulante 
Nos pacientes com risco tromboembólico moderado a 

elevado (Tabela 5) que necessitam de um procedimento ci-
rúrgico de elevado risco hemorrágico (Tabela 6), a suspen-
são do antitrombótico é aconselhada. Contudo, estes doentes 
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Tabela 5 - Estratificação do risco tromboembólico em pacientes com prótese valvular mecânica, fibrilhação 
auricular ou tromboembolismo venoso. 

Risco estimado* Prótese valvular mecânica Fibrilhação auricular Tromboembolismo venoso

Baixo
• • Prótese aórtica de duplo 

folheto sem fibrilhação auricular e 
sem outros fatores de risco para AVC

• CHADS2 score de 0 a 2
• Tromboembolismo venoso há > 12 

meses

Moderado

• • Prótese aórtica de duplo 
folheto e um ou mais dos seguintes: 
FA, AIT/AVC prévio, HTA, diabetes, 
insuficiência cardíaca, idade > 75 
anos

• CHADS2 score 3 ou 4

• Tromboembolismo venoso há 3-12 
meses

• Trombofilia não grave†

• Tromboembolismo venoso recorrente
• Neoplasia maligna ativa (<6 meses 

ou paliativo)

Elevado

• Qualquer válvula mitral
• Qualquer válvula aórtica de bola 

ou disco
• AIT ou AVC recente (<6 meses)

• CHADS2 score 5 ou 6
• AIT ou AVC recente (<3 meses)
• valvulopatia reumática

• Tromboembolismo venoso recente 
(<3 meses)

• Trombofilia grave‡

CHADS2 - escala de risco de AVC em pacientes com fibrilhação auricular (ver tabela 4); AIT - acidente isquémico transitório; AVC - acidente vascular cerebral; FA - fibrilhação 
auricular; HTA - hipertensão arterial.
* O risco anual de tromboembolismo é definido como: baixo, se taxa anual <5%; moderado, se taxa anual entre 5-10%; e elevado, se taxa anual >10%. 
† Trombofilia não grave: heterozigotia para fator V de Leiden ou heterozigotia para mutação no gene da protrombina G20210A.44

‡ Trombofilia grave: deficiência de proteína C, proteína S ou antitrombina; síndrome antifosfolipídico; homozigotia para fator V de Leiden; homozigotia para mutação no gene 
da protrombina G20210A; ou heterozigotia composta para ambos os genes.44

Adaptado de Baron TH, et al. Management of antithrombotic therapy in patients undergoing invasive procedures. N Engl J Med. 2013; 368:2113-24.41

Tabela 6 - Estratificação do risco hemorrágico nos 
procedimentos dermatológicos mais comummente 
realizados. 

Baixo

• Biopsias incisionais com biótomo ou bisturi
• Pequenas excisões com encerramento direto
• Excisões tangenciais, curetagens
• Eletroterapia
• Laser terapia
• Procedimentos na face fora dos locais de risco

Elevado

• Retalhos cutâneos, miocutâneos ou 
condrocutâneos

• Enxertos de pele
• Procedimentos na face nos locais de risco: 

zonas periorificiais (boca, olhos, nariz, ouvidos)
• Excisões que englobem tecidos profundos 

(músculo, fáscia)
• Biopsias de gânglio sentinela
• Linfadenectomias cervical, axilar ou inguinal
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deverão realizar outro antitrombótico que confira menor risco 
hemorrágico, mas que permita limitar o risco trombótico (o 
chamado “bridging” ou terapêutica de transição). 

A necessidade de terapêutica de transição (TT) relaciona-
-se com a duração de ação do anticoagulante.41 A maior 
parte das vezes realiza-se nos doentes sob varfarina. Geral-
mente usa-se uma HBPM, como a enoxaparina ou daltepa-
rina. Apesar de ser um procedimento padrão nos pacientes 
com elevado risco tromboembólico, a TT-HBPM foi avaliada 
em apenas dois estudos randomizados47,48 e permanece con-
troversa.49,50 Os dias de administração da HBPM antes e de-
pois da cirurgia não são consensuais. As normas publicadas38 
recomendam suspender a varfarina 5 dias antes da cirurgia 
e iniciar a HBPM em dose terapêutica quando o INR se reduz 
abaixo da janela terapêutica. No caso dos doentes com pró-
tese valvular mecânica ou fibrilhação auricular, a dose de 
enoxaparina deverá ser 1mg/kg de peso cada 12 horas, ou 
dalteparina 100UI/kg de peso cada 12 horas. Nos pacientes 
com tromboembolismo venoso recomenda-se a enoxapari-
na 1,5mg/kg de peso/dia ou dalteparina 200UI/kg de peso/
dia. Estas doses de HBPM deverão ser ajustadas à função 
renal do doente. A última dose deverá ser administrada 24 
horas antes da intervenção cirúrgica. A fim de evitar a reali-
zação sistemática da análise do INR, a nossa prática corrente 
consiste em suspender a varfarina 5 dias antes e iniciar a 
HBPM dois dias depois (3 dias antes da cirurgia). A varfarina 
é reiniciada no dia seguinte à cirurgia se houver hemostase 
adequada, e a HBPM é reiniciada em dose terapêutica 48 h 
após a cirurgia e terminada assim que o INR se situe dentro 
da janela terapêutica (aproximadamente 5 dias depois).

Nos pacientes sob anticoagulantes que não a varfarina, 
a TT-HBPM não é recomendada.38

Nos pacientes sob antiagregante plaquetar, maiorita-
riamente aspirina ou clopidogrel, com elevado risco hemor-
rágico pode-se ponderar a terapêutica de transição com 
triflusal,51 um agente antiplaquetar quimicamente relaciona-
do com a aspirina, com semelhante eficácia mas menor risco 
hemorrágico. 

5. CONCLUSÕES
Os dados na literatura referentes ao manuseio dos fár-

macos antitrombóticos em cirurgia dermatológica são sobre-
tudo pequenos estudos retrospectivos, havendo escassez de 
meta-análises de qualidade e normas de atuação específicas 
para esta área. Assim, a tarefa de propor recomendações 
não é fácil, tendo-se os autores baseado nos estudos mais 
recentes, incluindo guidelines, e na sua experiência pessoal, 
de modo a fornecer recomendações práticas, claras e con-
cisas na abordagem destes doentes. Contudo, as decisões 
devem ser sempre ponderadas individualmente, refletindo no 
doente concreto que se apresenta ao cirurgião dermatológico, 

equacionando as suas comorbilidades e antecedentes pes-
soais, o tipo de lesão e local a ser intervencionado e o fármaco 
antitrombótico em uso, estimando desta forma os riscos he-
morrágicos e trombóticos esperados para esse mesmo doente.

De uma maneira geral, recomendamos o adiamento da 
intervenção até que os riscos (de descontinuar o antitrombó-
tico ou de hemorragia) sejam os menores possíveis, sempre 
que oportuno (por exemplo, na maioria das excisões de lesões 
benignas ou de carcinomas basocelulares). Recomendamos 
a continuação dos antitrombóticos durante os procedimen-
tos minor, com baixo risco hemorrágico. Contudo, nos casos 
com baixo risco tromboembólico, a suspensão da terapêu-
tica antitrombótica poderá ser vantajosa. Nos doentes com 
elevado risco tromboembólico recomendamos a continuação 
do fármaco antitrombótico nas cirurgias de baixo risco he-
morrágico, e a sua suspensão com TT-HBPM nas cirurgias de 
elevado risco hemorrágico.
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INTRODUÇÃO
O termo Eritrodermia designa um eritema difuso da 

pele superior a 90% da superfície corporal,1 sendo que 
várias entidades clínicas poderão estar implicadas na sua 
etiologia.2-4

O internamento é em geral necessário dada a possível 
gravidade clínica e a necessidade da sua avaliação, que 

deve incidir na identificação etiológica e das complicações 
sistémicas associadas.

OBJECTIVO
O estudo teve como objectivo caracterizar os casos de 

Eritrodermia diagnosticados no Serviço de Dermatologia 
num período de 5 anos.
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MÉTODOS
Identificaram-se todos os doentes com diagnóstico de 

eritrodermia internados no Serviço de Dermatologia do 
Hospital Curry Cabral no período de 2008 a 2012 por 
meio de uma base de dados informatizada, tendo sido 
avaliados os parâmetros demográficos (idade, género) 
clínicos (prurido; febre; edema cutâneo; adenomegálias; 
etiologia; tempo de evolução; tempo de internamento; 
evolução em internamento), laboratoriais (PCR; velocida-
de de sedimentação; leucocitose; eosinofilia) e histopato-
lógicos em cada caso.

RESULTADOS
No período de 5 anos foram identificados 19 casos, 

diagnosticados em 15 doentes, dos quais a maioria foi 
do sexo masculino (n=13; 68,4%). A maioria dos doentes 
tinha idades compreendidas entre os 61 e os 80 anos (Fig. 
1), sendo que a média de idades foi 59,1 anos.

A etiologia mais frequente foi a Psoríase (n=10; 52,6%) 
seguida de Micose fungóide (n=4; 21,0%) e toxidermia (n=3; 
15,8%) (Fig. 2).

Psoríase Eritrodérmica
O grupo de 10 casos secundários a psoríase correspon-

deu a um total de 8 doentes, uma vez que se verificaram 2 
recidivas por má adesão à terapêutica sistémica com acitre-
tina num doente. A média de idades neste grupo foi 61,4 
anos, sendo 4 doentes do sexo masculino e 4 do sexo fe-
minino.

O tempo de evolução foi normalmente inferior a 1 mês 
(Fig. 3), sendo que os doentes encontravam-se mais fre-
quentemente medicados apenas com corticóides tópicos 
(n=5; 50%) (Fig. 4).

Neste grupo em nenhum dos doentes o quadro de eri-
trodermia cursou com febre (considerada como temperatura 
timpânica	 ≥	 38,0ºC),	 hepatomegália	 ou	 esplenomegália.	
Foram identificadas adenomegálias dermatopáticas em 4 
episódios (40% dos casos) e aumento dos parâmetros de 
inflamação	(velocidade	de	sedimentação	≥	20	mm/h;	PCR	
≥	1mg/dL;	leucócitos	≥	10x109/mL) em 8 casos. 

Os doentes foram submetidos a terapêutica com dipro-
pionato de betametasona creme em 2 casos, metotrexato 
em 2 casos, ciclosporina em 2 casos, acitretina em 3 casos 
e adalimumab em 1 caso.

Todos os casos evoluíram favoravelmente com remissão 
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Fig 1 - Distribuição por grupos etários.

Fig 2 - Etiologia dos episódios de eritrodermia. PRP: 
Pitiríase rubra pilar; RPL: Reacção persistente à luz.

Fig 3 - Tempo de evolução dos casos de eritrodermia 
psoriásica.

Fig 4 - Terapêutica prévia nos casos de eritrodermia 
psoriásica. CT: corticoterapia tópica.
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do quadro de eritrodermia no internamento, embora em 1 
caso submetido a metotrexato, o internamento tenha durado 
50 dias.

Linfoma cutâneo de células T / Micose fungóide 
eritrodérmica

O grupo de 4 casos de linfoma cutâneo de células T cor-
respondeu a um total de 3 doentes uma vez que um destes foi 
submetido a reinternamento por falência da terapêutica sisté-
mica prévia com metotrexato. A média de idades neste grupo 
foi 68,7 anos, sendo todos os doentes do sexo masculino.

Neste grupo, o tempo de evolução foi sempre superior a 6 
meses e a carga tumoral de células de Sézary em circulação 
foi baixa, o que permitiu excluir que se tratassem de casos de 
síndrome de Sézary.

Em apenas 2 doentes o quadro cursou com febre e au-
mento dos parâmetros de inflamação. Verificaram-se adeno-
megálias em todos os doentes, embora em apenas 1 se tenha 
demonstrado infiltração tumoral.

A terapêutica instituída foi o dipropionato de betameta-
sona em 1 caso, bexaroteno em 2 casos e metotrexato em 1 
caso, como referido anteriormente. 

Toxidermia
Nos 3 doentes com eritrodermia secundária a toxidermia 

os fármacos causais identificados foram a flucloxacilina, o 
darunavir e a indapamida. A média de idades neste grupo foi 
52,0 anos, sendo 2 doentes do sexo masculino e 1 do sexo 
feminino.

Nos casos secundários a indapamida e darunavir o tempo 
de evolução foi superior a 6 meses e o quadro clínico com-
patível com síndrome de hipersensibilidade induzido por fár-
macos / DRESS – drug reaction with eosinophilia and systemic 
symptoms, observando-se em ambos edema da face, febre, 
adenomegálias e eosinofilia.

Embora o caso secundário à administração de flucloxa-
cilina tenha ocorrido num doente com diagnóstico prévio de 
psoríase vulgar e internado anteriormente por eritrodermia 
psoriásica, neste episódio a relação temporal com o fármaco 
(inferior a 1 semana) e a presença de eosinófilos no infiltra-
do inflamatório ao exame histopatológico permitiram concluir 
que se tratasse de episódio de toxidermia, sem critérios para 
síndrome de hipersensibilidade induzido por fármacos.

Em todos os casos foram suspendidos os fármacos não es-
senciais e instituída terapêutica com prednisolona 40-60mg/
dia, observando-se melhoria progressiva e remissão total nas 
2 semanas seguintes.

Pitiríase rubra pilar
Tratou-se do caso de uma doente de 63 anos com uma 

dermatose com 6 meses de evolução, inicialmente localizada 

na região superior do tronco, com progressão de carácter 
aditivo ao restante tegumento em sentido predominantemen-
te céfalo-caudal, embora tivesse previamente medicada com 
ciclosporina 5 mg/kg/dia. 

Durante o internamento foi medicada com acitretina 
50mg/dia tendo-se mantido clinicamente estável, pelo que 
teve alta 2 semanas depois. Ao longo dos meses seguintes 
verificou-se melhoria progressiva, com remissão total do qua-
dro 2 anos após o seu início.

Biópsia cutânea
Foi efectuada biópsia cutânea na maioria dos episó-

dios (n=13, 68,4%). Embora em quase metade desse grupo  
(n=6) tenham sido submetidas a exame histopatológico duas 
amostras de lesão obtidas em localizações distintas, na glo-
balidade o resultado foi sugestivo de uma etiologia em ape-
nas 2 casos, mostrando-se inespecífico nos restantes.

Não foi efectuada biópsia cutânea em 6 doentes (31,6%), 
uma vez que tinham já diagnóstico prévio de psoríase vulgar 
e a restante avaliação clínica permitia concluir o diagnóstico 
actual.

Biópsia ganglionar
Foi efectuada biópsia de adenomegália em 7 doentes 

(36,8%). Na maioria destes casos (n=6) os aspectos foram su-
gestivos de adenopatia reaccional, sendo que em apenas um 
doente o resultado evidenciou infiltração por micose fungóide.

Tempo de internamento
Na maioria dos casos (n=14, 73,7%) os doentes perma-

neceram internados durante um período inferior a 2 semanas 
(Fig. 5). Verificaram-se períodos de internamento superiores 
a 1 mês em apenas 2 casos, correspondendo a diagnósticos 
de psoríase e micose fungóide, respectivamente.

Evolução em internamento
Durante o internamento observou-se melhoria clínica com 

remissão da Eritrodermia na maioria dos doentes (n=17; 
89,5%).
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Fig 5 - Tempo de internamento.



442

Artigo Original

Em 2 casos (com diagnósticos de micose fungóide e pi-
tiríase rubra pilar), os doentes tiveram alta em Eritrodermia, 
embora medicados e com os parâmetros vitais estáveis, sendo 
reobservados em consulta na semana seguinte.

Reinternamentos
Dos 4 reinternamentos verificados no período do estudo, 

2 foram relativos ao mesmo doente por agravamento de pso-
ríase, enquanto outro verificou-se por toxidermia à flucloxa-
cilina em doente internado anteriormente por eritrodermia 
psoriásica e outro por agravamento de micose fungóide.

DISCUSSÃO
A abordagem diagnóstica dos doentes em eritrodermia 

depende dos seus antecedentes dermatológicos. Doentes 
com patologia dermatológica resistente à terapêutica instituí-
da podem evoluir para eritrodermia durante um episódio de 
agudização da dermatose e nestes doentes é fácil estabele-
cer o diagnóstico. Por outro lado, a eritrodermia permanece 
ainda um desafio diagnóstico, particularmente nos doentes 
sem antecedentes de patologia dermatológica e naqueles que 
negam a toma de nova medicação.

A correlação clínico-patológica nestes doentes é normal-
mente fraca, uma vez que as alterações cutâneas específicas 
de uma determinada dermatose ou toxidermia são ocultadas 
por alterações inespecíficas induzidas pelo processo inflama-
tório na eritrodermia.

Num doente sem antecedentes de patologia dermatológi-
ca e sem medicação prévia recente, a realização de biópsia 
cutânea é importante, embora o quadro histológico demons-
tre normalmente dermite crónica ou subaguda ou reacção 
psoriasiforme.

No nosso estudo as características demográficas (média 
de idades de 59,1 anos e predomínio do sexo masculino) 
estão de acordo com a literatura existente.3,5-8

Por outro lado, as características clínicas observadas foram 
globalmente uniformes, o que traduz a inespecificidade dos 
achados dos doentes em Eritrodermia e reforça a importância 
da determinação dos antecedentes patológicos e da medica-
ção efectuada, tal como da realização de múltiplas biópsias 
cutâneas em diferentes localizações e de biópsia ganglionar 
nos casos apropriados.

O tratamento hospitalar é normalmente necessário, uma 
vez que os doentes podem desenvolver complicações sisté-
micas graves. Nestes casos, o equilíbrio hidro-electrolítico e 
proteico, estado hemodinâmico e controlo da temperatura 
requerem vigilância continuada. 

A temperatura ambiente deve ser regulada, sendo que 
o arrefecimento ou o sobreaquecimento devem ser evitados 
pelo uso quer de cobertores extra ou sistemas de climatização 
ou ventoinhas, respectivamente. 

Os níveis de ureia e electrólitos e o balanço hídrico devem 
ser monitorizados, devendo ser mantido um aporte hídrico 
adequado. No entanto, se houver edema deve considerar-se 
a administração de diuréticos e/ou plasma.

A hipótese de a eritrodermia ser secundária a toxidermia 
deve ser sempre considerada, pelo que todos os fármacos 
não essenciais devem ser suspendidos.

A inflamação cutânea deve tratada com a aplicação de 
emoliente ou dermocorticóide de potência ligeira. Deve ser 
recordado que a função barreira na pele eritrodérmica é 
muito reduzida, pelo que a aplicação tópica de medicamen-
tos como o ácido salicílico, corticóides ou análogos da vitami-
na D resulta em exposição sistémica muito mais elevada do 
que poderia ser esperado noutras circunstâncias.

Muitos dermatologistas preferem evitar o uso de corti-
cóides sistémicos dada a ocorrência de retenção de flui-
dos, infecção secundária ou diabetes. No entanto, em casos 
graves persistentes podem ser necessários. Existe evidência 
de que a utilização de corticóides sistémicos ou corticóides 
tópicos potentes nos casos de eritrodermia psoriásica pode 
induzir a formação de pústulas.9 Em tais casos, metotre-
xato em dose baixa, acitretina ou ciclosporina constituem 
alternativas mais seguras,10 sendo que a fototerapia deve 
também ser evitada.

Devem ser utilizados lençóis esterilizados e eventualmen-
te antibioticoterapia dirigida para controlar a infecção se-
cundária.

É ainda controverso o tratamento óptimo da micose fun-
góide eritrodérmica, sendo que as opções incluem a corti-
coterapia sistémica, PUVA, banho de electrões, mostarda 
nitrogenada tópica e quimioterapia sistémica.11 A fotoforese 
extracorpórea tem sido advogada mas ainda não é claro se 
esta prolonga a sobrevida.12

CONCLUSÃO
A eritrodermia permanece um desafio diagnóstico e tera-

pêutico. Embora a sua identificação seja fácil, o diagnóstico 
da causa subjacente exige uma história e exame clínicos de-
talhados e muitas vezes a realização de várias biópsias cutâ-
neas e/ou ganglionares. Constituindo-se em si uma condição 
clínica grave, o tratamento deve incidir não só na terapêutica 
da etiologia mas também no controlo das complicações sis-
témicas associadas.
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RESUMO – Introdução: A recidiva na doença de Hansen refere-se ao aparecimento de novos sinais e sintomas em doentes com 
diagnóstico prévio e que completaram o esquema de tratamento proposto pela OMS. Objectivos: Determinar e caracterizar os casos 
de recidiva da doença de Hansen num período de 5 anos (2008-2012), na consulta de doença de Hansen do Hospital Curry Cabral. 
Material e Métodos: Realizou-se um estudo retrospectivo e descritivo, através da consulta dos processos clínicos, com identificação 
dos casos num total de 89 doentes observados na consulta no referido período. O tempo mínimo de seguimento foi de 6 meses. Em 
todos os casos, a suspeita clínica de recidiva foi confirmada por baciloscopias e exame histopatológico. Resultados: Foram identifica-
dos 4 casos de recidiva, o que correspondeu a 4,5% do total dos doentes observados, todos com diagnóstico prévio da forma clínica 
borderline lepromatosa, de acordo com a classificação de Ridley-Jopling. Foi instituída terapêutica para as formas multibacilares de 
acordo com esquema OMS em todos os casos. As recidivas ocorreram num período de seguimento entre 7 e 16 meses após interrup-
ção do tratamento. Discussão: A frequência da recidiva da doença na população de doentes foi superior à observada na maioria dos 
estudos. Verificou-se incumprimento da terapêutica em todos os doentes, admitida como causa de recidiva, excluídos outros factores. 
Destacamos a importância do acompanhamento regular dos doentes em tratamento, permitindo assegurar a adesão à terapêutica e 
a sua eficácia.
PALAVRAS-CHAVE – Lepra; Mycobacterium leprae; Recidiva. 

RELAPSE IN HANSEN'S DISEASE - A RETROSPECTIVE AND 
DESCRIPTIVE STUDY OF 5 YEARS 
ABSTRACT – Introduction: Relapse of Hansen's disease refers to the appearance of new signs and symptoms in patients with a previous 
diagnosis and who completed the treatment regimen proposed by WHO. Objectives: To determine and characterize relapse cases of 
Hansen's disease within five years (2008-2012), in Hansen's disease consultation from Hospital Curry Cabral. Material and Methods: 
We conducted a retrospective and descriptive review of clinical records, identifying cases in a total of 89 patients seen in consultation in 
that period. The minimum follow-up time was 6 months. In all cases, clinical suspicion of relapse was confirmed by bacteriological and 
histopathological examination. Results: We identified 4 cases of relapse, which corresponded to 4.5% of patients observed, all with a 
previous diagnosis of borderline lepromatous clinical form, according to the Ridley-Jopling classification. Therapy has been established 
for multibacillar forms according to WHO scheme in all cases. Relapses occurred in a follow-up period between 7 and 16 months after 
treatment discontinuation. Discussion: The frequency of relapse in this population was higher than that observed in most studies. There 
was poor adherence to therapy in all cases, admitted as the cause of relapse, after excluded other factors. We emphasize the importance 
of regular monitoring of patients undergoing treatment, to ensure adherence and effectiveness of therapy. 
KEY-WORDS – Leprosy; Mycobacterium leprae; Recurrence. 
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INTRODUÇÃO
A doença de Hansen é uma infecção granulomatosa cró-

nica com compromisso da pele e do sistema nervoso perifé-
rico, cujo agente etiológico é o Mycobacterium leprae.1-3 A 
suas manifestações clínicas estão relacionadas com a respos-
ta imunológica, quer a inata, quer a adaptativa do hospe-
deiro ao bacilo, que pode conter a invasão bacteriana, mas 
por outro lado, pode favorecer o desenvolvimento da doença 
de Hansen.4 A imunidade celular protectora correlaciona-se 
inversamente com a carga bacilar. Desta forma, o espectro 
clínico vai desde a forma tuberculóide (TT), que se caracteriza 
por doença localizada, com forte imunidade celular especí-
fica contra o Mycobacterium leprae, até à forma LL (lepro-
matosa), que se caracteriza por doença disseminada, com 
resposta humoral e ausência de resposta imune. Entre estes 
dois polos estão as formas borderline (BT, BB e BL).1,4 Os prin-
cipais objectivos da sua terapêutica são: tratamento eficaz da 
infecção; diminuição da morbilidade, prevenção de compli-
cações, inibição da transmissão do agente e erradicação da 
doença, reduzindo o risco de recidiva.1,2,5,6

A eficácia da terapêutica com múltiplos fármacos, de 
acordo com o esquema proposto pela OMS, em 1982 é ine-
gável.7-10 A taxa de recidiva na doença de Hansen diminuiu 
consideravelmente, comparando com o observado em doen-
tes sob monoterapia crónica com dapsona, esquema igual-
mente associado a maior frequência de resistências.1,4,11 Com 
as actuais recomendações terapêuticas (Tabela 1), a taxa de 

recidiva, da doença de Hansen é baixa: 0,77% para as for-
mas multibacilares e 1,07% para as formas paucibacilares, 
segundo a OMS.12 

Em 1998, a OMS definiu recidiva na doença de Hansen 
como o aparecimento de novos sinais e sintomas em doentes 
com o diagnóstico prévio da doença e, que, completaram o 
esquema terapêutico proposto com múltiplos fármacos.13-15

Encontram-se identificados vários factores do hospedeiro 
associados a um risco superior de recidiva: má adesão à te-
rapêutica; imunossupressão; re-exposição a altas cargas ba-
cilares e mutações em genes relacionados com a resistência 
a fármacos. Por outro lado é importante considerar também 
a possibilidade de infecção por bacilos resistentes incluindo 
estirpes metabolicamente inactivas ou localizadas em áreas 
de menor penetração dos fármacos, erros de classificação da 
doença (tratamento de formas multibacilares como pauciba-
cilares).16-20

A resposta imunológica do hospedeiro ao Mycobacterium 
leprae é variável e pode traduzir-se por fenómenos de reac-
ção de tipo 1 ou tipo 2, com manifestações clínicas distintas, 
que podem mimetizar uma recidiva.1,2,14,15,21 (Tabela 2).

Apesar da eficácia do tratamento múltiplo na doença de 
Hansen, mantém-se o potencial, embora reduzido, risco de 
recidiva. O seu diagnóstico clínico deverá ser sempre confir-
mado por exame histopatológico e microbiológico,19,22-24 por 
forma a instituir tratamento adequado, melhorando, assim o 
prognóstico destes doentes.

Este trabalho teve como objectivo a caracterização dos 
casos de recidiva da doença de Hansen observados num pe-
ríodo de 5 anos (2008-2012), na consulta de doença de Han-
sen do Hospital Curry Cabral.

MATERIAL E MÉTODOS
Foi realizado um estudo retrospectivo e descritivo, a partir 

da consulta dos processos clínicos da consulta de doença de 
Hansen, correspondentes ao período de 5 anos (Janeiro de 
2008 a Dezembro de 2012), com um tempo de seguimento 
mínimo de 6 meses, após a Interrupção da terapêutica da 
OMS. Foram estudadas características demográficas (idade, 
sexo), epidemiológicas (nacionalidade, tempo de residência 
em áreas endémicas, contactos com doentes de Hansen), clí-
nicas, bacteriológicas e histopatológicas dos casos validados 
como recidiva.

Definiu-se como recidiva o reaparecimento de lesões 
cutâneas e/ou nervosas, clínica, bacteriológica e histopa-
tologicamente consistentes com infecção activa. Todos os 
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Tabela 1 - Esquema terapêutico recomendado pela 
OMS no tratamento da doença de Hansen (doses 
no adulto).

FÁRMACO DOSE 

ForMaS MultiBaCilarES (12 meses de tratamento)

Rifampicina 600mg/mês

Clofazimina 300mg/mês + 50mg/dia

Dapsona 100mg/dia

ForMaS pauCiBaCilarES (6 meses de tratamento)

Rifampicina 600mg/mês

Dapsona 100mg/dia



447

Artigo Original

casos considerados tinham mais de 5 lesões cutâneas e/ou 
nervosas inicialmente e foram tratados com esquema tera-
pêutico da OMS para formas multibacilares. Posteriormente, 
observou-se reactivação das lesões cutâneas e nervosas e/ 
ou aparecimento de novas lesões. No diagnóstico inicial e na 
recidiva foi determinado o índice bacilar nas amostras de pele 
e muco nasal. Esta medida representa o número de bacilos 
ácido-álcool resistentes presentes nas amostras, através da 
coloração pelo método de Ziehl-Neelsen e observação ao mi-
croscópio óptico com óleo de imersão. Os valores são deter-
minados com base na escala logarítmica de Ridley e variam 
entre +1 e +6.1,25

As amostras histopatológicas observadas no diagnóstico 
inicial e na recidiva foram processadas e coradas para hema-
toxilina e eosina e fite- faraco.1,24

Descreveu-se para todos os casos o esquema de trata-
mento da OMS instituído após o diagnóstico inicial, assim 
como a sua duração e tempo após o qual se verificou a re-
cidiva.

RESULTADOS
No período considerado, foi observado um total de 89 

doentes na consulta de doença de Hansen. Nestes, foram 
identificados 4 casos de recidiva, correspondendo a 4,5% do 
seu total, 3 homens e 1 mulher, com idades compreendidas 
entre os 28 e os 35 anos (média de 32 anos). Todos os doen-
tes eram de nacionalidade brasileira (Minas Gerais), com um 
período de residência em Portugal superior a 5 anos.

1. Clínica
No diagnóstico inicial, todos os casos foram classifica-

dos como formas borderline lepromatosa (BL) na escala de 
Ridley-Jopling.22 As manifestações clínicas iniciais foram se-
melhantes em todos casos: múltiplos (mais de 5) nódulos, má-
culas e pápulas, alguns de configuração anular, localizados 

preferencialmente no tronco, membros e face (Fig.s 1 e 2). 
Observou-se espessamento não doloroso dos nervos cubitais 
e tibiais posteriores em todos os doentes, acompanhado de 
hipostesia em luva dos membros superiores e, em meia alta 
dos membros inferiores. Nos casos estudados, verificou-se 
em todos o aparecimento das lesões cutâneas nos mesmos 
locais, com as mesmas características, na recidiva.

2. Baciloscopias
Foram efectuadas colheitas para determinação do índice 
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Fig 1 - Recidiva da doença de Hansen (caso 4): nódulos e 
placas eritematosas localizados na face.

Tabela 2 - Principais diferenças entre recidiva e reacção de tipo 1.

CARACTERÍSTICA RECIDIVA REACÇÃO TIPO 1

Início Insidioso Súbito

Alterações sistémicas Raras Frequentes

Lesões pré-existentes
Aumento da extensão das lesões antigas com eritema 

periférico, pouca infiltração ou ulceração
Lesões antigas eritematosas, infiltradas, por vezes 

ulceradas

Lesões de novo Escasso número Número elevado

Trajectos nervosos
Défices sensitivos e motores de instalação lenta e 

progressiva, sem dor espontânea; poucos trajectos 
nervosos envolvidos.

Défices motores e sensitivos de instalação súbita; 
neurite aguda, com dor espontânea; múltiplos trajectos 

nervosos envolvidos;

Baciloscopias Positivas Negativas

Resposta à corticoterapia 
sistemica

Ausência de resposta Resposta favorável
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bacilar, na pele e muco nasal, à data do diagnóstico inicial 
(Fig. 3) e na recidiva. Determinou-se, então, a variação do ín-
dice bacilar entre a recidiva e o diagnóstico inicial, oscilando 
entre +1 (casos 3 e 4) e +2 (caso 1) (Tabela 3).

3. Exame histopatológico
Foram realizadas biopsias cutâneas em lesões com maior 

infiltração, tanto no diagnóstico inicial, como na recidiva. Os 
achados histopatológicos permitiram confirmar o diagnóstico 
de doença de Hansen, forma borderline lepromatosa, e da 
sua recidiva: infiltrado celular difuso na derme e hipoderme, 
constituído por macrófagos, com escassos linfócitos e faixa de 
Grenz poupada (coloração hematoxicilina e eosina) (Fig. 4), 
com presença de bacilos ácido-álcool resistentes (coloração 
fite-fraco).

Fig 2 - Recidiva da doença de Hansen (caso 3): man-
chas e placas eritematosas localizadas nos membros in-
feriores.

Tabela 3 - Características dos casos de recidiva.

CASO SEXO ÍNDICE BACILAR 
MÉDIO (I) TRATAMENTOOMS DURAÇÃO 

TRATAMENTO (anos)
TEMPO DE 

RECIDIVA (meses)
ÍNDICE BACILAR 

MÉDIO (R)

1 M +4
Rifampicina
Clofazimina

Dapsona
5 12 +2

2 M +3,5
Rifampicina
Clofazimina

2 16 +1,5

3 F +1
Rifampicina
Clofazimina

Dapsona
1 12 +1

4 M +1
Rifampicina
Clofazimina

Dapsona
1 7 +1

I – Diagnóstico inicial; R - Recidiva

Fig 3 - Baciloscopia no diagnóstico inicial (caso1). Índi-
ce bacteriológico:+4.

Fig 4 - Exame histopatológico (caso 3): infiltrado celular 
difuso na derme e hipoderme, constituído por macrofa-
gos, com escassos linfócitos (H&E, 100x).
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4. Tratamento da doença inicial
Foi iniciado tratamento para as formas multibacilares, de 

acordo com o proposto pela OMS, com esquema e duração 
variáveis (Tabela 3). O primeiro caso cumpriu 5 anos de tera-
pêutica com rifampicina, clofazimina e dapsona. No segundo 
caso, por deficiência de glicose-6-fosfato desidrogenase sé-
rica, foi iniciada terapêutica com rifampicina e clofazimina, 
que cumpriu durante 2 anos. No terceiro e quarto casos, o es-
quema terapêutico da OMS foi mantido durante um ano. Em 
todos os casos, a duração do tratamento foi dependente da 
obtenção de resposta clínica e baciloscopias negativas. Todos 
os doentes admitiram cumprimento irregular da terapêutica.

5. Tratamento da recidiva
O tempo médio de recidiva após suspensão do tratamen-

to inicial foi de 11,75 meses, inferior a 24 meses em todos 
os casos (Tabela 3). Introduziu-se novamente o esquema te-
rapêutico OMS para formas multibacilares, por um período 
de 24 meses.

DISCUSSÃO
A taxa de recidiva é um parâmetro fundamental para 

avaliação da eficácia do tratamento na doença de Han-
sen.14,15,22,27

Após implementação da terapêutica múltipla, a OMS es-
tima uma taxa de recidiva na doença de Hansen de cerca 
de 1%.1,12 De acordo com alguns estudos pode atingir 20%. 
Estas diferenças poderão ser justificadas por diversos factores 
como: localização geográfica, esquema terapêutico efectua-
do e respectiva duração, adesão à terapêutica, formas clíni-
cas estudadas, índice bacilar prévio, variações na definição 
de recidiva e tempo de seguimento.4,9,11,14

No nosso estudo, apesar do número limitado de doentes, 
concordante com uma maioria de casos importados e com 
ausência de casos autóctones, a frequência calculada foi de 
4,5%, superior à reportada pela maioria dos estudos.28-31

Todos os casos corresponderam a recidiva da forma bor-
derline lepromatosa, num período inferior a 24 meses após 
interrupção da terapêutica. O incumprimento da mesma foi 
comum a todos os doentes. Vários factores podem influenciar 
o intervalo de tempo entre a suspensão do tratamento após o 
diagnóstico inicial e a recidiva: esquema e adesão terapêuti-
ca, existência de episódios de reacção, índice bacilar inicial, 
forma clínica e persistência bacilar.14,17,22,23 Os nossos resulta-
dos são concordantes com outros estudos, que sugerem que 
a recidiva precoce (inferior a 2 anos) está relacionada com 
cumprimento irregular da terapêutica e a recidiva tardia (su-
perior a 2 anos) com a persistência bacilar, reflexo de índice 
bacilar elevado no diagnóstico inicial (+4).17,22,32,33

Esquenazi et al4 publicaram recentemente um estudo pio-
neiro, que avaliou a correlação entre a resposta imune celular 
e a apresentação clínica dos doentes com recidiva tardia da 
forma multibacilar da doença de Hansen. Nesse trabalho ob-
servaram aumento significativo das células T memória CD4+ 
e CD8+ , aumento da razão TNF/IL-10, bem como inibição 
da expressão do CD86 no sangue derivado dos monócitos e 

das células dendríticas, dos doentes com maior número de 
lesões cutâneas e elevado índice bacilar. Assim, a compreen-
são dos mecanismos imunológicos relacionados com a reci-
diva da doença de Hansen pode ser uma ferramenta útil no 
controlo da doença.4 Foram efectuadas baciloscopias, com 
resultados positivos em todos os doentes. Tal como observado 
no nosso estudo, com variação do índice bacilar entre +1 e 
+2, baciloscopias negativas no final do tratamento, não são 
necessariamente protectoras de recidiva, como já havia sido 
descrito noutros trabalhos.11,22,24,31

O diagnóstico diferencial de recidiva da doença de Han-
sen, inclui os fenómenos de reacção, o que constitui um desa-
fio no diagnóstico clínico.14,15 As reacções geralmente surgem 
durante o tratamento ou nos dois primeiros anos após a 
suspensão da terapêutica (sobretudo nos primeiros seis 
meses).14,15,34 Após esse intervalo de tempo, a probabilidade 
de reacção diminui.11,14 Deste modo, o diagnóstico diferencial 
é mais complexo nas recidivas precoces, como nos casos em 
estudo.14 A confirmação clínica de recidiva por exame histo-
patológico e baciloscópico é fundamental, considerando que 
a hipotética corticoterapia num diagnóstico errado de reac-
ção, promove a multiplicação bacteriana num contexto de 
recidiva.14,22,23

Além dos factores já discutidos, foram excluídas outras 
causas de recidiva, nomeadamente estados de imunossu-
pressão adicional e reinfecção (contactos epidemiológicos).16 
Nesta última, como Portugal é um país de baixa endemicida-
de para a doença, a possibilidade de contactos epidemiológi-
cos que favoreçam a recidiva é bastante reduzida. Assim, no 
nosso estudo, o incumprimento da terapêutica proposta foi a 
causa de recidiva comum a todos os doentes.

CONCLUSÃO
Mesmo com a introdução e disponibilidade global do 

esquema de tratamento da OMS, a recidiva da doença de 
Hansen, não poderá ser negligenciada. Destacamos a neces-
sidade de uma vigilância mensal durante a terapêutica por 
forma a assegurar a eficácia e adesão à mesma, diminuindo 
assim o risco de recidiva precoce e outras complicações a 
longo prazo, nomeadamente incapacidade neurológica.
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ENTOMODERMATOSCOPIA - UM NOVO MÉTODO DE 
DIAGNÓSTICO EM DERMATOLOGIA GERAL     
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RESUMO – Entre as diversas aplicações da dermatoscopia, distinguem-se cinco campos: dermatoscopia nas infeções e infestações (en-
tomodermatoscopia), nas doenças inflamatórias da pele (inflamoscopia), na patologia do cabelo (tricoscopia), na avaliação da prega 
ungueal (capilaroscopia), e a sua aplicação na monitorização da resposta à terapêutica não cirúrgica no cancro cutâneo.
O termo entomodermatoscopia deriva das palavras dermatoscopia e entomologia, tendo sido introduzido para descrever a aplicação 
da primeira no diagnóstico das patologias infeciosas da pele. Assim, descrevemos casos clínicos que demonstram a sua utilidade reco-
nhecida no diagnóstico de molusco contagioso, escabiose, pediculose, verrugas virais e leishmaniose cutânea.
PALAVRAS-CHAVE – Dermatoscopia; Doenças Infecciosas da Pele; Escabiose; Leishmaniose Cutânea; Molusco Contagioso; 
Verrugas. 

ENTOMODERMOSCOPY - A NEW TOLL FOR THE DIAGNOSIS IN 
GENERAL DERMATOLOGY 
ABSTRACT – Among the new applications of dermoscopy, five main fields can be distinguished: dermoscopy of skin infections and 
infestations (entomodermoscopy), inflammatory skin diseases (inflammoscopy), hair disorders (trichoscopy), nailfold cappilaries (capi-
llaroscopy), and dermoscopy for treatment decisions or treatment monitoring. 
The term entomodermoscopy, from the words dermoscopy and entomology, has been introduced to describe the use of dermoscopy in 
the diagnosis of infectious skin disorders. Herein, we report several cases concerning its applicability in the diagnosis of molluscum con-
tagiosum, scabies, lice infestations, viral warts and early cutaneous leishmaniasis. 
KEY-WORDS – Dermoscopy; Leishmaniasis, Cutaneous; Molluscum Contagiosum; Skin Diseases, Infectious; Scabies; Warts. 
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INTRODUCTION
The wide acceptance of dermoscopy as a complementary 

method of diagnosis in neoplastic skin disease led to its appli-
cation in other fields of dermatology, including inflammatory 
and infectious skin disease.

New generations of commercially available hand-held der-
moscopes operate at 10-fold magnification and do not require 
a direct contact between the optical lens and the skin or mu-
cosal surface. These devices use polarized light and can be 
therefore applied without the risk of possible cross-infection.

We highlight dermoscopy as a complementary tool in the 
diagnosis of skin infections and infestations. Entomodermos-
copy is a term derived from the words “entomology” and “der-
moscopy”. This term is used to describe the applicability of 
dermoscopy in this field of dermatology.1 Herein, we selected 
several cases that show its recognized utility in the diagnosis of 
scabies, lice infestations, molluscum contagiosum, viral warts 
(common, plane and plantar) and early leishmaniasis.

1. Scabies
A 55 years-old female presented with a 2-week history of 

an extremely pruritic eruption, consisting of multiple papules 
on the wrists, fingerweb spaces, genital area and waist. Li-
near burrows were absent on clinical examination (Fig. 1A). 

Dermoscopy showed a small dark brown triangular structure, 
located at the end of a whitish structureless curved line, remi-
niscent of a jet with contrail (Fig. 1B). These features favored 
the diagnosis of scabies.2
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Fig 1 - Scabies. A) Papules on the inguinal area. No li-
near burrows were seen; B) Dermoscopy disclosed a dark 
brown triangular structure located at the end of a whitish 
structureless curved line, reminiscent of a jet with contrail. 
The brown triangle corresponds to the dorsal section of 
the mite Sarcoptes scabiei var hominis.

Fig 2 - Pediculosis. A) Adult lice; B) Dermoscopy showed 
body louse with plane body and pincer-like claws atta-
ched to hairs. Note the respiratory spiracles and circu-
latory system; C) Nits at the base of the hair shafts; D) 
Dermoscopy disclosed ovoid brown structures, corres-
ponding to vital nits.
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Scabies is a skin infestation caused by the host-specific 
mite Sarcoptes scabiei var hominis. The brown hang-glider like 
triangle corresponds to the pigmented anterior dorsal section 
of the mite. This pigmented section is composed by the mouth 
and front legs of the mite. The contrail correlates to the bur-
row in the cornified layer, eventually filled with eggs and fecal 
pellets. The later appear as small brown dots in dermoscopy.3

2. Phthirius pubis (“Crab Lice” or “Pubic Lice”)
A 25 years-old male presented with a 7-day history of 

multiple pinpoint red macules and excoriations, located on 
the pubic region, chest, axillae and forearms. The patient re-
ported intense pruritus. Adult lice (Fig. 2A) and nits (Fig. 2C) 
were seen on clinical examination.

Dermoscopy of pubic lice disclosed parasites with plane 
body (Fig. 2B) and pincer-like claws attached to hairs. Vital nits 
at the base of hair shafts were also seen (Fig. 2D). The vital 
nits are identified as brown ovoid structures, while empty nits 
are translucent and typically show a plane and fissured free 
ending. This data is also important in the monitoring of the-
rapy efficacy. Identification of vital nits should lead to therapy 
maintenance or modification.4

3. Molluscum contagiosum
A 21 years-old immunocompetent male presented with 

multiple, asymptomatic dome shaped and umbilicated ye-
llowish papules on the trunk, neck and face (Fig. 3A). Dermos-
copy show central polylobular white to yellowish amorphous 
structures, surrounded by linear, fine, blurred, peripheral 
crown vessels not crossing the center (Fig. 3B). These structu-
res supported the diagnosis of Molluscum contagiosum (MC).5

A rare presentation on the nipple was seen in other male 
patient, presenting with an asymptomatic skin color papu-
le (Fig. 4A). Dermoscopy aided in the correct diagnosis, 
showing similar features to the case previously described (Fig. 

4B). To the best of our knowledge, only five female patients 
have been reported with MC on the nipple (2 patients) or 
areola (3 patients).6

4. Common and plantar warts
A 37 years-old man reported a. 6-month history of a 

hyperkeratotic papule on the right shoulder (Fig. 5A).
Dermoscopy revealed multiple, irregularly distributed 
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Fig 3 - Molluscum contagiosum. A) Umbilicated yellowish 
papule on the trunk; B) Dermoscopy disclosed polylobular 
white to yellowish amorphous structures, surrounded by li-
near, fine, blurred, peripheral crown vessels not crossing the 
center. These features are consistent with molluscum conta-
giosum.

Fig. 4 - Molluscum contagiosum. A) Rare presentation of molluscum in the nipple; B) Dermoscopic features of molluscum on the 
nipple.
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dotted and hairpin vessels surrounded by a white halo (Fig. 
5B). This vascular pattern supported the clinical diagnosis of 
a common wart.7

A 62 year-old female presented with hyperkeratotic plane 
plaque on the dorsal surface of the right hand (Fig. 6A). On 
dermoscopy it was apparent a mosaic pattern on a yellow 
background. Red dots and red curved lines were visible in the 
center, corresponding to dotted and hairpin vessels (Fig. 6B). 
These features favored the diagnosis of a plane wart.8 The ye-
llow background with red dots in the center is typical for plane 
warts, allowing a differentiation from comedo or folliculitis, 
particularly when the lesions are located on the face. Comedo 
and folliculitis lack the red dots, showing a round yellow struc-
ture in the center that correlates with the keratin plug or pus in 
the infundibulum.1

An 18 years-old man presented with painful, hyperkerato-
tic plaque on the right sole. Dermoscopy disclosed a yellowish 

structureless area with multiple blood spots, allowing the diag-
nosis of a plantar wart (Fig. 7).

Plantar warts lack the typically dotted or comma-like ves-
sels seen in palmar warts.  Blood spots are a helpful dermos-
copic criterion to distinguish plantar warts from callus, which 
usually lack this feature, while exhibiting commonly a central 
reddish to bluish color.9 The blood spots probably correspond 
to blood leak, caused by the chronic high blood pressure at 
this location.

5. Cutaneous leishmaniasis
A 26 years-old female presented to our clinic with a 

4-month history of left malar erythema, beginning weeks after 
travelling to Brasil. Erythema slowly progressed into a papule 
and then a red, asymptomatic nodule (Fig. 8A and 8B).

Dermoscopy showed multiple linear-irregular vessels and 
yellow globular structures known as “yellow tears” (Fig. 8C). 
These features allowed the diagnosis of an early localized 
cutaneous leishmaniasis, which was confirmed after biopsy 
and histopathological examination.10 The “yellow tears” cor-
respond to the follicular plugs seen on histopathology, being 
highly suggestive of cutaneous leishmaniasis.10

Fig 5 - Common warts. A) Hyperkeratotic papule on the right shoulder; B) Dermoscopy showed irregularly distributed dotted and 
hairpin vessels surrounded by a white halo, supporting the diagnosis of a common wart.

Fig 6 - Common wart. A) Hyperkeratotic plane plaque 
on the dorsal surface of the right hand; B) Vascular pat-
tern of dotted and hairpin vessels was seen on dermosco-
py, supporting the clinical diagnosis.

Fig 7 - Plantar warts. Dermoscopy disclosed a yellowish 
structureless area with multiple blood spot.
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Leishmaniasis is a protozoan infection caused by several 
species of the genus Leishmania, transmitted by sandflies of 
the genus Phlebotomus and Lutzomiya. In 2009, a Spanish 
group described the dermoscopic patterns of cutaneous leish-
maniasis.11 In our case, dermoscopy was, therefore, determi-
nant in the decision to take a biopsy and provided additional 
clues to search for clinical and epidemiological data to per-
form the correct diagnosis.

CONCLUSION
Dermoscopy is a useful, fast and reliable technique for the 

diagnosis of skin infections and infestations, with the adequate 
integration of all clinical data. 

As novel data is gathered in the field of entomodermos-
copy, the dermoscope is increasingly accepted as an irrepla-
ceable technique to aid in the clinical diagnosis and therapy 
monitoring. Allowing the study of structures invisible to the 
naked eye, it forms a link between macroscopic clinical der-
matology and microscopic dermatopathology.

REFERENCES
1. Tschandl P, Argenziano G, Bakos R, Gourhant JY, Hof-

mann-Wellenhof R, Kittler H et al. Dermoscopy and en-
tomology (entomodermoscopy). J Dtsch Dermatol Ges. 
2009; 7:589-96. 

2. Park JH, Kim CW, Kim SS. The diagnostic accura-
cy of dermoscopy for scabies. Ann Dermatol. 2012; 
24:194-9. 3.

3. Argenziano G, Fabbrocini G, Delfino M. Epiluminescen-
ce microscopy. A new approach to in vivo detection of 
Sarcoptes scabiei. Arch Dermatol. 1997; 133:751-3.

4. Zalaudek I, Argenziano G. Images in clinical medici-
ne. Dermoscopy of nits and pseudonits. N Engl J Med. 
2012; 367:1741. 

5. Zaballos P, Ara M, Puig S, Malvehy J. Dermoscopy of 
molluscum contagiosum: a useful tool for clinical diag-
nosis in adulthood. J Eur Acad Dermatol Venereol. 
2006; 20:482-3. 

6. Hoyt BS, Tschen JA, Cohen PR. Molluscum contagiosum 
of the areola and nipple: case report and literature re-
view. Dermatol Online J. 2013;19:18965.

7. Lallas A, Zalaudek I, Argenziano G, Longo C, Moscare-
lla E, Di Lernia V, et al. Dermoscopy in general derma-
tology. Dermatol Clin. 2013;31:679-94.8.

8. Zalaudek I, Giacomel J, Cabo H, Di Stefani A, Ferrara 
G, Hofmann-Wellenhof R, et al. Entodermoscopy: a new 
tool for diagnosing skin infections and infestations. Der-
matology. 2008; 216:14-23. 

9. Bae JM, Kang H, Kim HO, Park YM. Differential diag-
nosis of plantar wart from corn, callus and healed 
wart with the aid of dermoscopy. Br J Dermatol. 2009; 
160:220-2. 10.

10. Ayhan E, Ucmak D, Baykara SN, Akkurt ZM, Arica M. 
Clinical and dermoscopic evaluation of cutaneous leish-
maniasis. Int J Dermatol. 2015; 54:193-201.

11. Llambrich A, Zaballos P, Terrasa F, Torne I, Puig S, Mal-
vehy J. Dermoscopy of cutaneous leishmaniasis. Br J 
Dermatol. 2009; 160:756-6.

Fig 8 - Cutaneous leishmaniasis. A) Red nodule on the ma-
lar region; B) Detail of the clinical features; C) Dermoscopy 
showing multiple linear-irregular vessels and yellow globular 
structures known as “yellow tears”, pointing to the diagnosis 
of early cutaneous leishmaniasis.
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TRATAMENTO CIRÚRGICO DO SINUS PILONIDALIS 
SACROCOCCÍGEO COM RETALHO ROMBOIDE DE LIMBERG - 
REVISÃO DE 55 CASOS     
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RESUMO – Introdução: O tratamento do sinus pilonidalis sacrococcígeo representa um desafio cirúrgico, não existindo terapêutica 
“gold stantard” definida. A excisão e reconstrução com retalho romboide de Limberg representa uma alternativa aos métodos clássicos 
com recuperação mais rápida, menor taxa de complicações e recidiva. Material e Métodos: Realizou-se uma análise retrospetiva dos 
sinus pilonidalis sacrococcígeos operados pelo retalho de Limberg entre 2007 e 2014 em dois centros, através da consulta dos pro-
cessos clínicos e do contacto telefónico com os doentes. Avaliaram-se variáveis demográficas, técnica cirúrgica, complicações, tempo 
de recuperação e recidiva. Resultados: Foram operados 55 doentes, com uma média de idades de 28 anos e preponderância mas-
culina (82%). Em 48 doentes (87%) foi utilizado o retalho de Limberg clássico e nos restantes (13%) o retalho de Limberg lateralizado. 
Em média a sutura foi removida ao 14º dia e os doentes regressaram ao trabalho ao 15º dia pós-operatório. Verificou-se infeção da 
ferida operatória em 4 doentes e recidiva também em 4 doentes. A taxa de complicações foi maior nos doentes operados pelo retalho 
lateralizado ocorrendo em 57% destes doentes. As recidivas surgiram em doentes operados pelo retalho de Limberg clássico em média 
2,5 anos após a cirurgia. Discussão e Conclusões: Esta técnica tem vantagens relativamente à excisão com encerramento direto ou 
marsupialização, tendo menor taxa de recidiva e complicações. Contrariamente ao publicado na literatura verificou-se maior taxa de 
complicações imediatas no retalho lateralizado. Pelas suas vantagens, o retalho de Limberg assume papel de destaque no tratamento 
do sinus pilonidalis numa população jovem e ativa.
PALAVRAS-CHAVE – Retalhos Cirúrgicos; Seio Pilonidal/cirurgia. 

MANAGEMENT OF SACROCOCCYGEAL PILONIDAL SINUS WITH 
LIMBERG FLAP - RESULTS OF 55 PATIENTS 
ABSTRACT – Introduction: The treatment of sacrococcygeal pilonidal sinus is a surgical challenge and no gold standard therapy is 
defined. Excision and reconstruction with Limberg flap is an excellent choice as an alternative to classical methods with faster recovery 
and fewer complications and recurrence. Material and Methods: We performed a retrospective analysis of sacrococcygeal pilonidal 
sinus treated with Limberg flap between 2007 and 2014 in two tertiary-care centers. We analyzed demographic data, surgical proce-
dure, complications, recovery time and recurrence. Results: 55 patients were treated during this period, with a median age of 28 years 
and male preponderance (82%). Forty-eight patients (87%) were treated with classical Limberg flap and the others (13%) with modified/
lateralized Limberg flap. The final suture was removed on average after 14 days and patients were able to return to work after 15 days. 
Surgical site infection occurred in 4 patients and recurrence occurred also in 4 patients. The frequency of immediate complications was 
superior in patients treated with lateralized Limberg flap and occurred in 57% of these patients. The recurrences occurred only in patients 
treated with classical Limberg flap on average 2.5 years after surgery. Conclusions: The Limberg flap technique has advantages over 
excision with primary closure or marsupialization, with better complications and recurrence profile. In contrast with published literature, 
we found more complications in patients treated with modified Limberg flap. Due to its advantages, Limberg flap technique plays an 
important role in the treatment of pilonidal disease, in a young working population.
 KEY-WORDS – Pilonidal Sinus/surgery; Surgical Flaps. 
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INTRODUÇÃO
A designação sinus pilonidalis provém do latim “pilus”  

(= pelos) e “nidus”(= ninho) e foi atribuída pela primeira vez 
por Hodge em 1880 descrevendo um sinus com conteúdo 
piloso localizado na região sacrococcígea.1

A sua etiopatogenia foi alvo de extenso debate na litera-
tura1 ao longo de vários anos entre correntes que apoiavam 
uma etiologia congénita versus adquirida, sendo esta última 
a que reúne maior consenso e suporte. Bascom demons-
trou a presença de folículos pilosos dilatados e tortuosos ao 
nível da prega interglútea2 que poderiam ser provocados 
pelo movimento de fricção e sucção induzido pela marcha 
e contacto interglúteo que levariam posteriormente à invagi-
nação do folículo e haste pilosa e por fim à reação de corpo 
estranho e formação de abcesso.3,4 Karydakis por sua vez, 
atribuiu a causa da reação de copo estranho à inserção de 
pelos soltos nesta localização facilitada pela vulnerabilidade 
cutânea e maceração da prega interglútea.5

O sinus pilonidal sacrococcígeo (SPSC) afeta cerca de 
0,7% da população, sendo mais frequente no sexo mascu-
lino (2:1-3:1) com um pico de incidência em adultos jovens 
(16-25 anos de idade).6,7 

O quadro clínico é variável podendo manifestar-se por 
supuração e drenagem espontânea crónicas, formação de 
abcesso, dor, prurido e hemorragia. A transformação malig-
na em carcinoma espinocelular é uma complicação rara.1,8

Não está definido o tratamento cirúrgico gold standard 
para esta patologia. Idealmente deve caracterizar-se por 
baixas taxas de recidiva e complicações bem como por uma 
rápida recuperação. As técnicas cirúrgicas clássicas de ex-
cisão e encerramento primário ou marsupialização e cica-
trização por segunda intenção acarretam elevadas taxas de 
recidiva na primeira (11-20%)9-11 e menor taxa de recidiva na 
segunda (6-8%)12 mas com períodos de recuperação muito 
prolongados com necessidade de realização de pensos fre-
quentes e deslocações frequentes às unidades de saúde. 
Os retalhos locais surgiram como alternativas às técnicas 

clássicas permitindo uma reconstrução com encerramento 
imediato associado a menor taxa de recidiva e complica-
ções. De entre as técnicas descritas o retalho de Limberg 
reúne os melhores resultados com baixas taxas de recidiva 
(0 a 5,3%),13 uma recuperação rápida (10 a 13 dias),7,9 com 
rápido retorno à vida ativa14 e melhores resultados objeti-
vados em escalas de avaliação de qualidade de vida face 
às técnicas clássicas.15 Os benefícios desta técnica são evi-
denciados também no tratamento da doença recorrente.16 
Uma modificação desta técnica lateralizando o retalho 1-2 
cm para fora da linha média por forma a afastar da linha 
média a cicatriz final (retalho de Limberg lateralizado/modi-
ficado) parece reduzir ainda mais a probabilidade de recidi-
va e as complicações locais.6,17,18

Os autores apresentam os resultados relativos a 55 
doentes com SPSC operados pela técnica do retalho de Lim-
berg clássico ou lateralizado em dois centros com cirurgia 
dermatológica. 

MATERIAL E MÉTODOS
Realizou-se uma análise retrospetiva dos casos de SPSC 

operados entre janeiro de 2007 e dezembro de 2014 em 
dois centros com cirurgia dermatológica, Hospital Garcia 
de Orta, EPE e Hospital da Luz. Em todos estes doentes foi 
utlizada a técnica do retalho de Limberg clássico ou latera-
lizado. Este estudo teve por base a consulta dos processos 
clínicos e o contacto telefónico com os doentes por forma a 
avaliar eventuais recidivas após alta clínica. Foram avalia-
das variáveis demográficas (género, idade), particularida-
des da técnica cirúrgica (tipo de retalho, técnica anestésica, 
profilaxia antibiótica, utilização de dreno, tempo de remo-
ção de sutura), tempo de recuperação, complicações locais 
e recidiva. 

Tendo em conta a dimensão da amostra a comparação 
dos resultados obtidos com os de outras séries da literatu-
ra foi realizada com base na comparação de frequências 
relativas.
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TÉCNICA CIRÚRGICA UTILIZADA
Todos os doentes foram operados segundo o protocolo 

utilizado por João Goulão e colaboradores,19 cuja sequência 
de passos se encontra enunciada abaixo:

1. Administração de anestesia geral ou raquianestesia 
(quando aplicável);

2. Posicionamento do doente em decúbito ventral na 
marquesa operatória;

3. Afastamento dos glúteos e exposição do sulco utilizan-
do fita adesiva presa à marquesa (Fig. 1);

4. Realização de tricotomia pré-cirúrgica, seguida da de-
sinfeção com iodopovidona;

5. Injeção de azul-de-metileno diluído pelos orifícios ex-
teriores dos trajetos fistulosos (Fig. 2);

6. Injeção de anestesia local (lidocaína 1% com adrena-
lina), com objetivo anestésico (anestesia local) e vaso-
constritor (anestesia geral/raquianestesia);

7. Excisão grosseiramente romboide do sinus e dos seus 
trajetos corados de azul-de-metileno até à fáscia pré-
-sagrada (que geralmente também cora de azul);

8. Desenho do retalho de Limberg clássico ou lateraliza-
do (Fig. 3);

9. Disseção com eletrocautério para minimizar as perdas 
hemáticas;

10. Revisão da hemóstase;
11. Remoção das fitas adesivas;

12. Transposição do retalho (Fig. 4);
13. Sutura da gordura subcutânea do retalho à fáscia pré-

-sagrada;
14. Colocação de dreno aspirativo junto à fáscia pré-sa-

grada nos casos necessários;
15. Encerramento do retalho por planos (Fig. 4);
16. Realização do 1º penso às 48 h de pós-operatório;
17. Remoção do dreno quando drenagem inferior a 30 ml/

dia;
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Fig 1 - Exposição do sulco utilizando fita adesiva presa à 
marquesa.

Fig 2 - Injeção de azul-de-metileno diluído pelos orifícios 
exteriores dos trajetos fistulosos.

Fig 3 - Desenho do retalho de Limberg clássico ou latera-
lizado.
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18. Repouso no leito em decúbito dorsal nas primeiras 
48 h. Manutenção de repouso na 1ª semana de pós-
-operatório em decúbito dorsal ou ventral, evicção da 
posição sentada;

19. Realização de penso diário com betadine;
20. Remoção de alguns pontos intercalares ao 7º dia pós-

-operatório;
21. Remoção completa da sutura entre o 12º e o 15º dia 

pós-operatório;
22. Realização de depilação definitiva ao fim de 2 meses.

RESULTADOS
Caracterização demográfica 
No período estudado foram operados 55 doentes com 

SPSC, com uma média de idades de 28 anos (+10 anos; 
mínimo 14 anos, máximo 63 anos), 45 doentes do género 
masculino (82%) e 10 doentes do género feminino (18%). 

Técnica cirúrgica
O retalho de Limberg clássico foi utilizado em 48 doentes 

(87%) e o retalho de Limberg lateralizado nos restantes 7 doen-
tes (13%). Quanto à técnica anestésica utilizada 27 doentes 
foram operados com raquianestesia (49%), 17 doentes com 
anestesia geral (31%) e 11 doentes com anestesia local (20%). 
Em todos os doentes foi utilizada profilaxia antibiótica com ce-
fazolina ou amoxicilina/ácido clavulânico. Foi colocado dreno 
aspirativo em 44 doentes (80%) que foi removido entre o 1º 
e o 5º dia pós-operatório, em média ao 3º dia. Em todos os 
doentes foram retirados alguns pontos simples intercalares ao 
7º dia pós-operatório e a remoção completa da sutura ocorreu 
em média ao 14º dia (mínimo 12º dia, máximo 19º dia). 

Recuperação
Todos os doentes foram operados em ambulatório, nenhum 

foi internado. Os doentes regressaram à vida ativa em média 
ao 15º dia pós-operatório (mínimo 14º dia, máximo 28º dia). 

Complicações locais
Em 10 doentes (18%) verificou-se a ocorrência de com-

plicações locais, sendo a mais frequente a infeção da ferida 
operatória que ocorreu em 4 doentes (7%). As complicações 
locais registadas encontram-se sumarizadas na Fig. 5.

Em 4 destes 10 doentes foi utilizada a técnica do retalho 
romboide de Limberg lateralizado o que perfaz 57% de fre-
quência de complicações para está técnica face a 13% de 
frequência de complicações locais para o retalho de Limberg 
clássico. 

Recidiva
Dos 55 doentes operados 51 doentes tiveram alta em 

média 14 meses após a cirurgia (mínimo 12 meses, máximo 
19 meses), mantendo-se os restantes 4 doentes à data da 
realização do estudo com um seguimento médio de 9 meses. 
Foram contactados telefonicamente 50 dos 55 doentes à data 
de realização do estudo para avaliação de recidiva após a 
alta/última avaliação em consulta, o que permitiu estender o 
tempo de seguimento médio para avaliação da recidiva para 
37 meses (mínimo de 9 meses, máximo de 98 meses).

Verificaram-se 4 casos de recidiva que ocorreram entre 1 
e 5 anos após a cirurgia, em média 2,5 anos depois. Os 4 
doentes tinham sido operados pelo retalho de Limberg clás-
sico e nenhum deles manteve cuidados de depilação local 
como recomendado.

DISCUSSÃO
Existem inúmeras técnicas descritas para o tratamento 

do sinus pilonidalis sacrococcígeo. A recorrência é o princi-
pal problema após o tratamento ocorrendo geralmente nos 3 
primeiros anos após a cirurgia9, sendo variável consoante as 
técnicas cirúrgicas (Tabela 1). 

Como demonstra a Tabela 1, de entre as diferentes téc-
nicas cirúrgicas, a utilização de retalhos locais, e particu-
larmente o retalho de Limberg, têm demonstrado melhores 
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Fig 5 - Frequência das complicações cirúrgicas regis-
tadas.

Fig 4 - Transposição do retalho (esquerda); encerra-
mento por planos (direita).
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resultados com menores taxas de recorrência mas também 
menor taxa de complicações locais e tempo de recuperação 
em relação às técnicas clássicas. Além de permitirem uma rá-
pida recuperação com reconstrução imediata, estes retalhos 
visam diminuir os fatores predisponentes ao sinus pilonidalis, 
lateralizando ou aplanando a prega interglútea. De entre as 
várias técnicas de retalhos, algumas enunciadas na Tabela 1, 
o retalho romboide de Limberg destaca-se pela possibilidade 
de cobertura de grandes defeitos, melhor perfil de complica-
ções locais e menor taxa de recidiva.13 

Relativamente aos resultados obtidos neste estudo, a 
frequência de recidiva observada de 8% (4 doentes dos 50 
doentes contactados) é superior à encontrada na literatura 
para esta técnica. Importa referir a reduzida dimensão da 
amostra que limita a extrapolação de resultados, mas tam-
bém o facto de estes doentes não terem realizado depilação 
como recomendado, que acreditamos ser importante para 
minimizar a recidiva, à parte da controvérsia sobre esta te-
mática na literatura.27-29

Analisando as complicações locais salienta-se a frequên-
cia de infeção da ferida operatória (7%) que se encontra de 
acordo com outras séries publicadas da mesma técnica (0-
7,6%),13 ainda assim acima do que os autores desejariam. 
A localização da ferida operatória em área frequentemente 
conspurcada e macerada facilita a ocorrência desta compli-
cação. Também a deiscência precoce da ferida operatória 
verificada em apenas 1 doente (2%) está de acordo com o 
registado na literatura (0-9%).13 Salienta-se a ausência de si-
tuações de necrose do retalho, também raramente reportado 
na literatura,7 o que comprova a boa viabilidade do retalho 
de Limberg para esta localização. 

Uma das maiores vantagens desta técnica é a rápida 

recuperação com um tempo médio de retorno à vida ativa, 
como comprovam outras séries,7,9,14 comparativamente aos 
métodos de cicatrização por segunda intenção com tempo de 
recuperação prolongado, com necessidade de realização de 
penso por vezes durante meses até ao encerramento definitivo. 

Contrariamente ao reportado na literatura6,17,18 verificou-
-se maior frequência de complicações nos doentes operados 
pelo retalho de Limberg lateralizado. Os autores presumem 
que a ocorrência mais frequente de infeção ou deiscência da 
ferida operatória nesta variante da técnica se deva ao facto 
de a sutura estar mais sujeita a maceração e fricção entre as 
nádegas durante a marcha do que se ficasse alinhada na 
linha média como no retalho de Limberg clássico. No entan-
to, nenhum doente em que foi utilizado o retalho de Limberg 
lateralizado recidivou, e embora com as devidas reservas em 
tirar conclusões deste resultado, pode considerar-se que esta 
variante tenha vantagens na diminuição da recidiva ao nível 
da linha média que ocorre nos doentes operados pelo retalho 
de Limberg clássico.  

CONCLUSÕES
O sinus pilonidalis sacrococcígeo representa um desafio 

cirúrgico complexo não só na escolha da técnica cirúrgica 
como também na gestão das suas complicações, do risco de 
recidiva e das expectativas do doente. Na grande maioria dos 
casos estes doentes são acompanhados pela especialidade 
de Cirurgia Geral em que mais frequentemente são utilizadas 
as técnicas clássicas como a excisão e marsupialização, que 
acarretam um longo tempo de recuperação com necessidade 
de deslocação regular às unidades de saúde para acompa-
nhamento e realização de penso. Trata-se de indivíduos em 
idade ativa, cuja longa recuperação pode acarretar prejuízo 
da sua vida pessoal e profissional. 

Os autores acreditam que o Cirurgião Dermatológico 
com experiência de reconstrução de defeitos complexos em 
áreas nobres como a face pode também dedicar-se a esta 
patologia associando um bom conhecimento da área ana-
tómica à utilização de um retalho simples e versátil como o 
retalho de Limberg.

Relativamente a outras técnicas de retalho, a escolha 
do retalho romboide de Limberg tem as vantagens de levar 
ao aplanamento da prega interglútea atenuando este fator 
predisponente, ter capacidade para reconstruir grandes de-
feitos permitindo excisões alargadas, ter um bom pedículo 
e por isso boa viabilidade, e segundo a literatura ter menos 
complicações locais e menor recidiva que as restantes téc-
nicas.
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RESUMO – Introdução: A infecção genital por Chlamydia trachomatis (CT) e Neisseria gonorrhoeae (NG) é frequente, sendo a in-
fecção assintomática importante sobretudo no caso da CT. A disponibilidade de técnicas de amplificação de ácidos nucleicos de ele-
vada sensibilidade e especificidade para o diagnóstico de infecção genital por estas bactérias levou à implementação do seu rastreio 
sistemático em Consultas de Infecções Sexualmente Transmissíveis (ISTs). Os autores pretenderam determinar a prevalência de infec-
ção genital por CT e NG em homens assintomáticos numa Consulta de Venereologia e caracterizar a população testada. Métodos: 
Foi realizado um estudo retrospectivo em indivíduos do sexo masculino observados pela primeira vez na Consulta de Venereologia 
de um Serviço de Dermatologia em Lisboa, durante um período de 51 meses, rastreados para infecção genital assintomática por 
CT e NG. Resultados: Na população estudada (n = 199), a prevalência de infecção genital assintomática por CT e NG foi de 5% 
(10 doentes) e 0,5% (1 doente), respectivamente. Verificou-se uma maior prevalência de infecção por CT nos heterossexuais (7,7% 
vs 1,3%) e a idade mediana do grupo dos infectados mostrou-se inferior, embora não estatisticamente significativa. Conclusão: A 
prevalência de 5,5% de infecção genital assintomática em homens encontrada no nosso estudo está de acordo com dados epide-
miológicos de outros estudos e apoia as actuais recomendações em rastrear estas infecções na Consulta de ISTs. 
PALAVRAS-CHAVE – Chlamydia trachomatis; Doenças dos Genitais Masculinos; Doenças Sexualmente Transmissíveis; Gonorreia; 
Infecções por Chlamydia; Neisseria gonorrhoeae. 

CHLAMYDIA TRACHOMATIS AND NEISSERIA GONORRHOEAE 
GENITAL INFECTION IN ASYMPTOMATIC MEN 
ABSTRACT – Introduction: Genital infection by Chlamydia trachomatis (CT) and Neisseria gonorrhoeae (NG) is common and may 
be asymptomatic, particularly for CT. The availability of nucleic acid amplification tests with high diagnostic sensibility and specificity 
allowed implementing routine screening in Sexually Transmitted Infections (STI) Clinics. We aimed to determine the prevalence of ge-
nital infection by these bacteria in asymptomatic men attending an STI Clinic in a Dermatology Department and to characterize this 
subpopulation. Methods: A retrospective 51-month-period study on male patients attending a STI Clinic in Lisbon and screened for 
asymptomatic genital infection by CT and NG was conducted. Data on demographics, sexual behavior, CT and NG screening results 
and other co-existing STIs were retrieved. Results: A total of 199 patients were analyzed. The prevalence of asymptomatic genital infec-
tion by CT and NG was 5% (10 patients) and 0.5% (1 patient), respectively. Asymptomatic genital infection by CT was higher in hetero-
sexual men (7.8% vs 1.3%) and median age of the infected patients group was lower, although not statistically significant. Conclusion: 
Our study showed a prevalence of asymptomatic genital infection of 5.5% in male patients, which is in line with global epidemiologic 
data, thus further supporting the current recommendations on routine screening of these infections in the STI Clinic. 
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INTRODUCTION AND OBJECTIVES
Chlamydia trachomatis (CT) and Neisseria gonorrhoeae 

(NG) infections are the two most common sexually transmit-
ted bacterial diseases worldwide.1,2 These infections may be 
asymptomatic, particularly for CT, and may be associated with 
complications and sequelae when left untreated.1-3 Nucleic acid 
amplification tests (NAATs) are nowadays available for the diag-
nosis, and their high sensibility and specificity allow for routine 
asymptomatic screening, which is indicated in specific situa-
tions.3,4 Concerning sexually active women, Centers for Disease 
Control and Prevention (CDC) Treatment Guidelines of Sexually 
Transmitted Diseases3 recommends annual CT and NG scree-
ning when below 25 years-old and in older women if at increa-
sed risk for infection. In men, cost-effectiveness of systematic 
screening is still controversial.3,5 CT screening is recommended 
to be targeted and considered specifically when prevalence is 
high, resources permit, and it does not hamper CT screening in 
women; NG should only be tested in high risk settings.3

One of the clinical settings in which the high prevalence 
of these infections may justify routine screening in men is the 
STI Consultation.3,6 We aimed to determine the prevalence of 
genital infection by CT and NG in asymptomatic men atten-
ding the STI Clinic of our Dermatology Department in order to 
determine whether this screening should be maintained.

METHODS
A retrospective study was performed on male patients at-

tending the STI Clinic of the Dermatology Department of Hos-
pital de Santo António dos Capuchos, in Lisbon, between July 
2010 and September 2014. Screening for CT and NG genital 
infection was requested to all patients on first visit. Diagnostic 
screening tests in men were performed on first-void urine using 
polymerase chain reaction assays. All male patients without 
symptoms of urethritis, with available CT/NG screening results, 
were included and analyzed. Data on socio-demographics, se-
xual behavior, and other co-existing STIs was also collected.

RESULTS
A total of 199 male patients with no clinical manifesta-

tion of urethritis were screened for CT and NG during the 
study period. Median age was 36 years old and 76.4% were 

Portuguese patients (Table 1). Education level corresponding 
to high school or university was present in 52.3%. Men who 
have sex with men (MSM) represented 38.7% of this popula-
tion and 25.1% of the patients were human immunodeficiency 
virus (HIV) infected. Almost 50% mentioned one or no partner 
in the last 6 months, and 66.3% did not use condom or used 
it occasionally. The two main reasons for consultation were 
condyloma acuminata (36.7%) and syphilis (24.7%).

The determined prevalence of asymptomatic genital infec-
tion by CT and NG was 5% (10 patients) and 0.5% (1 patient), 
respectively. Age tended to be lower in the infected group (28 
vs 36 years-old). Asymptomatic genital infection by CT was 
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Fig 1 - NAAT results for CT and NG infection on first-
-void urine (n=199).
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higher in heterosexual (7.8% vs 1.3%) and in HIV negative 
men (6.2% vs 1.9%). These differences were not found to be 
statistically significant (Tables 2 and 3). 

DISCUSSION
This study determined a total prevalence of asymptomatic 

male genital infection by CT or NG of 5.5%, which supports 
continuation of routine screening in our STI Clinic. Neverthe-
less, asymptomatic genital infection by NG was only present 

in 1 patient (0.5%), as expected, since NG tends to present 
acutely. Currently, in our Institution, it is only possible to re-
quest a conjoint screening for NG and CT infection (with an 
approximate cost of 52 euros). If NG and CT testing beco-
me available as separated requests, the use of asymptomatic 
screening for NG is, in light of this data, more debatable and 
probably not cost-effective.

Prevalence of CT genital infection was higher in the he-
terosexual men group (7.7% vs 1.3% in the MSM group). 
This might relate to women's role as a reservoir for CT, as 
asymptomatic genital infection is higher in women than in 
men. Moreover, routine screening of all young sexually ac-
tive women is still not widely implemented in Portugal. This 
difference was not statistically significant, though. The low 
number of patients in the different subgroups might have 
limited the statistical significance of the study. Other limita-
tion of our study is that these results are not representative 
of the sexual active Portuguese population and, therefore, 
cannot be extrapolated to other STI Clinics serving a diffe-
rent population. 

Reviewing previously published literature, it is not unu-
sual to debate with the lack of clear information on the pre-
valence of asymptomatic infections, as also recognized by 
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Table 1 - Data on demographics, sexual behavior 
and reason for attending of the patients fulfilling 
inclusion criteria (n=199).

AGE (YEARS)

Median (P25; P75)
Minimum - maximum

36 (28; 45)
16-77

NATIONALITY (%)

Portuguese
Brazilian
Other

76.4
12.1
11.5

EDUCATION LEVEL (%)

No education
Primary school
Secondary school
High school 
University
Unknown

0.5
8.5

25.6
30.7
21.6
13.1

NUMBER OF PARTNERS IN THE PREVIOUS 6 MONTHS (%)

0
1
2 - 3
4 - 5
 > 5
Unknown

7
42.2
25.1
111
11.1
3.5

CONDOM (%)

Yes
No/Ocasionally
Unknown

27.1
37.2/29.1

6.5

SEXUAL ORIENTATION (%)

Heterosexual
MSM
Unknown

58.3
38.7

3

HIV INFECTED (%)

Yes: previously known
Yes: new diagnosis

23.6
1.5

REASON FOR CONSULTATION (%)

Condyloma acuminata
Syphilis
Genital herpes
Candidal balanitis
Molluscum contagiosum
Other

36.7
24.7
8.5
5.5
3.5

21.1

Table 2 - Prevalence of CT positive patients 
according to nationality, education, sexual 
orientation, sexual behaviour and HIV infection.

CT (+)
n = 10

Population
n = 199

CT (+)
prevalence

p 
value*

Portuguese
Other nationalities

6
4

152
47

4%
8.5%

0.251

Highschool or university
Lower education

6
4

104
69

5.8%
5.8%

1.000

MSM
Heterosexual

1
9

77
116

1.3%
7.8%

0.053

HIV infected
Not HIV infected

1
9

54
145

1.9%
6.2%

0.292

One or no partners (last 6 mo)
≥ 2 partners (last 6 months)

6
4

98
101

4.1%
5.9%

0.748

*2-sided Fisher's Exact Test

Table 3 - Median age in CT infected and non-
infected patients.

CT (+)
n = 10

CT (-)
n = 189

p 
value*

Age, years
Median (P25; P75)
Minimum – maximum

28 (23.5; 39)
18-56

36 (28; 45)
16-77

0,072

*Mann-Whitney U Test
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Rietmeijer and colleagues.7 In addition, there are conside-
rable methodological differences between studies.8 In Euro-
pean studies among sexually experienced patients, CT point 
prevalence estimates ranged from 0.76 to 5.9% in men less 
than 26 years old and from 1.4% to 6.9% in men aged 26 to 
44 years-old.8 In the English National Chlamydia Screening 
Programme,9 where only patients under 25 years-old were 
included, there was a considerable heterogeneity between 
venues, with an overall CT positivity of 7.6% in men. 

In one Iranian Urology Clinic,10 the prevalence of CT 
infection in asymptomatic men was of 4%. Gillespie et al11 
found a prevalence of CT infection in asymptomatic males of 
2.5%. A review in selected high-risk non-STI clinic venues in 
the United States7 showed median rates of asymptomatic CT 
infection to vary from 1.7% to 7.9% (overall 5.1%), conclu-
ding that programs considering male CT screening should 
conduct local pilot programs to assess CT prevalence, risk 
factors, feasibility and cost. A similar study involving three 
United States STI clinics showed a prevalence of CT and NG 
infection in screening visits of 2.1% to 7.3% and 1.7% to 
5.2% respectively.12 In this study, positivity for screen-visits 
was particularly high among young men (15-24 years), and 
those reporting more than 1 sex partner in the last 60 days. 
Another study in the United States13 found a 0-1.5% preva-
lence of NG infection in asymptomatic male. Non-hispanic 
black men have shown a higher prevalence of CT and NG 
infection in several studies.9,14,15

Concerning MSM, some studies have found relatively 
lower prevalence of asymptomatic urethral CT infection (2.3-
2.7%).16-18 CT infection has been found to represent 44% vs 
10% of non-gonococcal urethritis in heterosexual and MSM, 
respectively.19

Previous studies concerning Portuguese STI Clinics reveal 
a prevalence of CT infection in asymptomatic male patients 
of 3.1% to 5.1%.5,20,21 In the study by Travassos et al20, there 
was a 3% prevalence of CT genital infection in the group of 
MSM (symptomatic and asymptomatic) vs 6.3% in hetero-
sexual men (p=0.026). In the studies of Santo et al21 and 
Pedrosa et al,5 the highest prevalence of infected men was 
in the 25-29 and 26-35 age groups, respectively. The latter 
included a smaller sample of attendees incorrectly referred 
to the clinic with a noninfectious genital dermatosis in which 
the prevalence of asymptomatic CT infection was much lower 
(0.9%).

Data from our study is, therefore, in line with already 
published literature. Although the differences found in our 
study were not statistically significant, if a stricter profile of 
the male patient to be screened is necessary for economic 
reasons, then the subgroup of heterosexual young men in 
high-risk settings seems to be the most appropriate for scree-
ning when considering asymptomatic genital infection. 

CONCLUSION
The possibility of diagnosing asymptomatic infections by 

CT and NG with NAAT in first-void urine allowed the imple-
mentation of routine screening in high-risk groups. Epide-
miologic studies help to determine which groups benefit from 
routine screening. In our study, results support routine scree-
ning of CT in asymptomatic patients attending our STI Clinic, 
especially when considering heterosexual young men.
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RESUMO – A dermatite de contacto inclui qualquer reação inflamatória da pele, secundária a contato direto ou indireto entre 
esta e agentes agressores. A expressão clínica mais comum é o eczema, ou outros padrões resultantes de reações retardadas, 
mas reações imediatas como a urticária de contacto podem também ocorrer. O espectro de manifestações clínicas por urticária 
de contacto é amplo. Na sua forma mais limitada, manifesta-se por urticária localizada à área de contacto entre o alergénio e a 
pele ou mucosa, e nos casos de apresentações mais exuberantes, podem surgir lesões urticariformes generalizadas, angioedema, 
ou mesmo anafilaxia. Em teoria, todos os fármacos tópicos podem ser responsáveis por urticária de contacto, e vários fármacos 
foram já descritos como indutores. As moléculas implicadas podem ser os princípios ativos ou os excipientes, por via de mecanis-
mos imunológicos ou não. Os autores apresentam uma revisão dos diferentes fármacos descritos na urticária de contacto, dando 
enfâse à urticária de contacto das mucosas e em contexto profissional.
PALAVRAS-CHAVE – Anafilaxia/induzida quimicamente; Dermatite Alérgica de Contacto; Dermatite de Contacto; Hipersensibili-
dade a Medicamentos; Urticária/induzida quimicamente. 

CONTACT URTICARIA INDUCED BY DRUGS 
ABSTRACT – Contact dermatitis includes any inflammatory skin reaction due to direct or indirect skin contact with noxious agents. 
The main clinical expression is eczema and other delayed reactions, but immediate reactions, namely contact urticaria, can also 
occur. Contact urticaria has a broad range of clinical manifestations. The limited form is restricted to the area of contact between 
the allergen and the skin or mucosa, but more severe presentations include generalized urticaria lesions, angioedema and even ana-
phylaxis. All topical drugs can theoretically precipitate contact urticaria. The culprit may be either the active compound or the exci-
pients, and the mechanisms of the immediate reactions can be both immune-mediated (IgE-dependent) and non-immune-mediated. 
The authors present an overview of the different drugs reported to induce contact urticaria, emphasizing the specific contexts of mu-
cosal exposure and contact urticaria induced by drugs in occupational settings. 
KEY-WORDS – Anaphylaxis/chemically induced; Dermatitis, Contact; Dermatitis, Allergic Contact; Drug Hypersensitivity; Urticaria/
chemically induced. 
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1. INTRODUCTION
Contact dermatitis includes any inflammatory skin reac-

tion due to direct or indirect skin contact with noxious agents. 
The main clinical expression is eczema, but other delayed 
reactions can occur (lichenoid, sarcoidal, and lymphomatous 
reactions, purpura and erythema multiform-like reactions); as 
well as immediate reactions, namely contact urticaria (CU) or 
protein-contact dermatitis.1,2

CU is not rare, particularly among atopic individuals; 
however, prevalence data are limited because the disease 
often remains undiagnosed due to the mildness of symptoms.3 
Contact urticaria syndrome (CUS) is classified according to cli-
nical severity: stage 1) urticaria localized to the area of contact 
with the offending drug; stage 2) generalized urticaria; stage 
3) urticaria with associated systemic symptoms; and stage 4) 
anaphylaxis.4,5

A CU reaction occurs within minutes to 1 hour after cuta-
neous or mucosal exposure to a substance, and clears com-
pletely within hours, and no residual signs. Proteins (molecular 
weight 10,000 to several hundred thousand) and chemicals 
(molecular weights below 1,000) can both trigger CUS.1 Vir-
tually any topical drug can induce an immediate reaction, but 
most cases have been described with topical antibiotics, NSAI-
Ds and anesthetics, and more recently, with antiseptics such 
as chlorhexidine (Table 1). Published reports of CU induced by 
other drugs represent relatively exceptional cases.

Drugs intended for systemic use (oral or i.v.) can also cause 
immediate cutaneous contact symptoms upon direct contact 

or airborne exposure.6-9 Immediate symptoms have been des-
cribed with oral drugs, generally initiated during their transient 
passage in the mouth before swallowing, inducing local symp-
toms with edema of the lips, oral and oropharyngeal muco-
sae; and such cases can progress to systemic urticaria.

When exposure occurs through mucosa or through skin 
wounds, CU onset is usually more rapid than via normal skin, 
probably due to an easier access of the offending drug to der-
mal mast cells. Moreover, mucosa exposure is more frequen-
tly associated with systemic symptoms, including anaphylaxis, 
which can be life-threatening.10,11

2. PATHOGENESIS
Drugs intended for skin application are usually small reac-

tive compounds that can easily penetrate the epidermis, and 
eventually reach the dermis, where they can activate the me-
chanisms responsible for immediate symptoms. Drugs can 
induce both immune-mediated and non-immune-mediated 
CUS, the latter being more frequent.12

In case of non-immunologic mechanisms, drugs directly 
interfere with cutaneous mast cells and induce non-specific 
degranulation, or may interfere with other neurologic and 
vascular mediators (prostaglandins/leukotrienes, PAF, subs-
tance P or other neuropeptides), resulting in increased vas-
cular permeability, vasodilation, dermal edema and pruritus. 
The mechanisms of non-immune-mediated, drug-induced im-
mediate contact reactions have not been precisely studied for 
most drugs, but causal mechanisms have been identified in 
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Table 1 - Main drugs causing contact urticaria syndrome.

ANTIBIOTICS NSAIDS ANTISEPTICS, PRESERVATIVES MISCELLANEOUS

Penicillin, mezlocillin Acetylsalicylic acid Chlorhexidine Capsaicin Corticosteroids

Ampicillin, amoxicillin Diclofenac Povidone iodine Nicotinic acid esters Cisplatin

Cephalosporins Ketoprofen Formaldehyde Chloroform Mechlorethamine

Rifampicin, rifamycin Etofenamate 2-phenpoxyethanol Dimethylsulfoxide Phenothiazides

Chloramphenicol Pyrazolones Benzoic acid Tar extracts Chlorpromazine

Gentamicin, neomycin Metamizole Sorbic acid Tincture of benzoin Levopromazine

Streptomycin Aminophenazone Chlorocresol Dinitrochlorobenzene Benzoyl peroxide

Bacitracin Prophylphenazone/ascein Perfumes Diphenylcyclopropenone Donezepil

Levofloxacin Anti-histamines Cinnamic aldehyde Pentamidine isethionate Guanidinium salts

Sodium fusidate Promethazine Balsam of Peru Pilocarpine Lindane

Virginiamycin Local anesthetics Cyclopentolate hydrochloride Uranium salts

Iodochlorhydroxyquin Benzocaine/  tetracaine Carboxymethylcellulose sodium Guar gum

Polymyxin B Lidocaine Ethylene oxide
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particular cases, including the example of capsaicin, which 
releases substance P from nerve endings4 (Table 2).

Drugs can also be specifically recognized by IgE on mast 
cells, basophils, and eventually by Langerhans cells, and other 
skin dendritic cells. In these cases, drugs likely act as haptens 
and combine with proteins (human serum albumin or other 
serum or skin proteins) prior to IgE recognition (Table 2).13 IgE 
recognition on mast cells and basophils can trigger a sequen-
ce of signaling events that result in cell degranulation, and 
release of histamine, cytokines, and other pre-formed media-
tors, or else activate phospholipase A, to release arachidonic 
acid for pro-inflammatory pathway.4

IgE-dependent CU that is induced by drugs or other agents, 
is usually more severe than CU induced by non-immunologic 
reactions, often extending beyond the application area, and 
being associated with facial angioedema, oropharyngeal 
edema or conjunctivitis; and with systemic symptoms such as 
cough, bronchospasm, dyspnea, abdominal cramps and, in 
some cases, anaphylaxis with bradycardia and hypotension.4

It is important to underline that both immediate and de-
layed hypersensitivity mechanisms may be concomitantly in-
volved for a single agent, as in chlorocresol, an excipient of 
corticosteroid creams, or as in occupational airborne disin-
fectants.6

3. CU FROM TOPICAL DRUGS APPLIED ON THE SKIN
Many topical drugs used either on normal or damaged skin 

cause CUS. Both the active ingredient and a component of the 
vehicle can be responsible, and most represent a non-immu-
nological reaction induced by perfumes or preservatives.5,14,15 

Some of these immediate reactions manifest only as tran-
sient erythema and tingling, or as pruritus without wheals, 
usually resolving in less than 30-60 minutes. Therefore, they 
are not usually the subject of publication or more detailed 
study.

3.1. Topical antibiotics
CU in response to topical antibiotics is not frequent, but 

although only a few cases have been described they can be 
severe. Most published cases of CU or more severe immedia-
te reactions from topical antibiotics are rather old, similarly to 
those induced by bacitracin and polymyxin B,16 rifamycin,8,17 
chloramphenicol, gentamycin, streptomycin, neomycin18 and 
viginiamycin.4 Nevertheless, a recent case reported CUS with 
severe systemic symptoms in a 16 year-old boy, following the 
use of sodium fusidate applied to skin with abrasions.9

Topical antibiotics are often used on skin with barrier de-
fects, or even on open wounds or ulcers. This may favor sen-
sitization and/or the effector reaction, due to easier access 
of the drug to the dermis. Also, in infected or wounded skin, 
previous activation of the innate immune system by pathogens 
and their pathogen-associated molecular patterns (PAMP), by 
inflammatory molecules and by danger-associated molecular 
patterns (DAMPs), may additionally facilitate a specific immu-
ne response that exacerbates the urticarial reaction.

3.2. Topical antihistamines and NSAIDs
Immediate reactions have been described with topical an-

tihistamines such as promethazine; and with topical NSAIDs 
such as acetylsalicylic, metamizol and other pyrazolone com-
pounds,4,19,20 diclofenac,21 etofenamate22 and ketoprofen23; 
and other drugs such as aescin.24 However, those reports were 
mostly isolated cases, dating back to the 1990s.

3.3. Topical anesthetics
Local anesthetics applied on normal skin have been des-

cribed as a cause of CU, namely benzocaine cream18 and es-
pecially creams containing lidocaine. Contrasting with its low 
capacity to induce delayed hypersensitivity reactions,25 lido-
caine has caused CU in a hemorrhoidal cream7; in a combi-
nation of lidocaine and tetracaine (7% each)26; and in EMLA® 
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Table 2 - Contact urticaria mechanisms.

Non-IgE dependent mechanism Proposed and demonstrated* 
mechanisms

Drug-specific IgE dependent mechanism 
(Drug-specific IgE identified)

Etofenamate, diclofenac, ketoprofen, 
acetylsalicylic acid and other topical NSAIDs

Imbalance between prostaglandins and 
leukotrienes

Betalactam antibiotics

Benzoic acid and sorbic acid Prostaglandin D2 release* Bacitracin

Capsaicin Release of substance P from nerve endings Chlorhexidine

Rifamycin - Topical anesthetics

Cannabis - NSAID

Local anesthetics - Formaldehyde

Perfumes -
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cream, an eutectic mixture of lidocaine and prilocaine at 2.5% 
each.25

3.4. Topical antiseptics
Topical antiseptics such as povidone iodine27,28 and 

chlorhexidine29,30 are particularly involved in immediate reac-
tions when applied to surgical or other open wounds, or to 
the mucosa.

4. CONTACT URTICARIA FROM MUCOSAL EXPOSU-
RE TO DRUGS

Exposure through mucosa is often associated with more 
rapid onset of reaction and more severe symptoms, even upon 
very discrete exposure to the offending drug.

The conjunctiva has been the exposure site for localized 
or generalized urticaria or even anaphylaxis induced by eye 
drops, i.e. levofloxacin and mydriatic cyclopentolate hydro-
chloride eye drops.31-33

The oral mucosa has been the exposure site for cases of 
CU induced by anesthetic gels containing lidocaine and guar 
gum in the excipient34; by chlorhexidine used in dental endo-
dontic procedures,30 mouth washes10 and toohtpastes35; and 
also by formaldehyde used in dental procedures.36

Exposure of the vaginal mucosa to chlorhexidine29 or po-
vidone iodine37 during gynecological procedures has been 
associated with generalized urticaria. Chlorhexidine has also 
been involved in CU after the insertion of central catheters or 
intra-urethral catheters soaked in this antiseptic, namely Ins-
tillagel®, which contains both chlorhexidine and lidocaine.38

Perioperative urticaria or anaphylaxis can also be a pre-
sentation of CU, mainly by contact with latex or ethylene oxide 
used for the disinfection of material (masks),38 but also by the 
antiseptics chlorhexidine and povidone iodine,21 or by the an-
tibiotics rifamycin and bacitracin used for surgical wound di-
sinfection.29

5. CONTACT URTICARIA FROM DRUGS IN OCCUPA-
TIONAL SETTINGS

Occupational CU from drugs occurs mainly in nurses who 
prepare injectable drugs, and in nurses and other caregivers 
who are required to crush and handle tablets.39 CU in the 
pharmaceutical industry is rare, as most drugs are produced 
in closed circuits involving little or no contact with the worker.5 
The main allergen associated with CU among the health care 
population is latex, although the incidence has declined sig-
nificantly in recent years by improving latex production and 
through the use of powder-free gloves.3

Frequent chronic hand eczema in nurses, due to irrita-
tion, delayed allergy, or atopic dermatitis, consequently with 
a disturbed skin barrier, may contribute to enhanced drug 
penetration through the epidermis and thereby easier access 

of potential allergens to dermal mast cells. Continuous hand 
exposure to drugs recognized by IgE can also induce imme-
diate vesicular reactions; as in protein contact dermatitis, this 
can contribute significantly to aggravation and persistence of 
chronic hand eczema in this occupational setting.40

Nurses with occupational CU mostly complain of transient 
hand edema or swelling in association with pruritus or pa-
resthesia. Lesions on the face, neck and forearms can also 
occur, eventually with generalization of urticaria and systemic 
symptoms (cough, dyspnea, asthma, rhinorrhea or abdominal 
cramps), particularly upon airborne exposure to volatile subs-
tances or powders of the drug.41

The drugs primarily associated with occupational CU are 
the antibiotics, particularly penicillin, ampicillin, amoxicillin and 
the cephalosporins.38,42,43 Apart from antibiotics, other drug-in-
duced cases of CU have been reported in health care workers, 
namely with chlorhexidine, donepezil, and cisplatin.34,44,45

6. DIAGNOSIS OF IMMEDIATE SYMPTOMS INDU-
CED BY DRUGS

The diagnosis of CU induced by drugs is based mainly on 
clinical history, which requires very precise data on the timing 
of events (drug exposure and initiation of symptoms), and the 
localization of lesions (initial localization and progression).

When urticaria is preceded by exposure to multiple drugs 
(topical and systemic), it is extremely important to perform 
complementary tests in order to achieve a precise diagnosis, 
and to enable the culprit drug to be avoided in future. When 
the patient has been exposed to a single drug, complementary 
tests may be important to confirm the etiology, evaluate cross-
-reactivity to related chemicals,46 to identify a safe alternative 
drug and, eventually, to appreciate the participation of drug-
-specific IgE.

The development of urticaria or anaphylaxis preoperative-
ly is often incorrectly attributed to systemic drugs, as they are 
the main cause of urticaria in these settings (neuromuscular 
blockers, antibiotics, anesthetics, opiates, analgesics such as 
metamizol or radiocontrast media).11,29 However, topical drugs 
can be the cause, as shown in a recent study where chlorhexi-
dine represented 5% of all perioperative anaphylaxis cases.29

To prevent avoidable cases of severe reactions during skin 
testing, the study of such patients should begin with open epi-
cutaneous tests in normal skin, and occlusive patch tests on the 
forearms with immediate readings (20-30 minutes). If negati-
ve, they should be followed by skin prick tests, and eventually, 
by intracutaneous tests (Fig. 1). These tests should be perfor-
med in settings where there is easy access to resuscitation 
measures, since generalization of urticaria from skin testing, 
or even anaphylaxis36,38 can occur, particularly in the study of 
severe CU or anaphylactic reactions. When organs other than 
skin are involved, it is important to begin testing with a diluted 
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allergen. Nevertheless, there are few standardized drug pre-
parations for skin testing, namely for epicutaneous patch tes-
ting, and even fewer for skin prick or intracutaneous testing.

Topical drugs and dressings can be tested as such in open 
epicutaneous tests, on the volar forearm; subsequently, a lan-
cet puncture can be performed across the material applied 
to the skin. For prick testing with drugs, sterile dilutions from 
commercial preparations have to be performed, preferably 
from i.v. preparations. There is no consensus on the dilutions 
to be used, but in more severe reactions it is advisable to 
begin with higher dilutions and to increase the concentration 
progressively in case of negative tests (10-3, 10-2, 10-1, then 
pure), or to follow the concentrations recommended by the 
ESCD46 and ENDA/EAACI study groups47 for the assessment 
of adverse effects of systemic drugs.

Results have always to be compared with the positive 
control (histamine 10mg/ml) and negative control (saline). 
According to the guidelines for prick testing, only papular 
erythematous reactions with a diameter >3mm are conside-
red positive.46

The sensitivity of in vivo testing is usually higher than in vitro 
tests, but it is important to be aware that some drugs (opioids, 
non-steroidal anti-inflammatory drugs - NSAIDs) cause non-
-specific mast cell degranulation and, consequently, false-po-
sitive reactions. Therefore, in positive results, particularly with 
unknown drugs, skin testing in at least 20 control patients is 
mandatory to confirm the specificity of the positive reaction.

Reagents for specific IgE (in vitro test) are commercialized 
only for a limited number of drugs and excipients potentially 
involved in CU, namely beta-lactam antibiotics, chlorhexidi-
ne, formaldehyde, ethylene oxide and gelatin, and for a few 
others that can cause urticaria upon systemic exposure.48,49 
BAT (basophil activation tests) evaluation for degranulation 
of basophils upon in vitro exposure to the chemical, and the 

increase in basophil expression of CD63 or CD203c evaluated 
by flow cytometer, can be performed in selected laboratories, 
but these tests are less specific.50 Measuring serum tryptase 
during the acute episode, or within the first 2-4 hours after a 
stage 3 CUS or anaphylaxis, and comparison with basal va-
lues (>24h), is a useful complementary test to document mast 
cell/basophil degranulation, but does not confirm the etiology 
of the reaction.37 Controlled exposure to the suspected drug, 
or to safe alternative drugs may be advisable when all pre-
vious tests were negative.

7. CONCLUSIONS
Topical drugs, or occasionally systemic drugs, that come 

into contact with the skin or mucosa may induce CU, which is 
often overlooked because some reactions are mild and igno-
red by patients. Moreover, as such effects are transient, they 
are seldom present at the time of consultation or at the time of 
testing, which makes diagnosis difficult. Complementary tests 
(skin tests with immediate readings and, eventually, in vitro 
tests) are mandatory in certain situations, as precise diagnosis 
of the culprit drug and identification of safe alternative drugs 
can be life-saving.
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RESUMO – Leishmaniose tegumentar Americana  é uma doença infecciosa, não contagiosa, causada por protozoários do gênero 
Leishmania, que acomete pele e mucosa. A clínica é variada e relaciona-se com a espécie de Leishmania e a resposta imune do 
hospedeiro; o quadro clássico são lesões ulceradas únicas ou múltiplas, porém mostraremos um caso atípico da doença. Paciente 
apresentava lesões predominantemente verrucosas em membros inferiores, a reação em cadeia da polimerase confirmou o diag-
nóstico de leishmaniose tegumentar Americana. Este paciente, após inicio do antimoniato de meglumina, evoluiu com melhora 
clínica das lesões, corroborando para o diagnóstico. A importância se deve a necessidade do conhecimento das formas atípicas 
da doença, a fim de se estabelecer um diagnóstico precoce e uma terapêutica correta. 
PALAVRAS-CHAVE – Leishmania; Leishmaniose Cutânea; Reação em Cadeia da Polimerase. 

AMERICAN CUTANEOUS LEISHMANIASIS, WARTY ATYPICAL 
PRESENTATION, DIAGNOSED WITH MOLECULAR BIOLOGY 
TECHNIQUE 

ABSTRACT – American cutaneous leishmaniasis is an infectious, not contagious disease, caused by a protozoa from genus Leishma-
nia and affects skin and mucosal tissue. The clinical symptoms is varied and it is related with the Leishmania species and the immune 
response of the host; Most common symptoms are single or multiples ulcerated lesions, however, we will present an atypical case of 
the disease. The patient presented mainly verrucous lesions in lower limbs, the polymerase chain reaction confirmed American cuta-
neous leishmaniasis diagnosis. After meglumine antimoniate treatment, the patient evolved with clinical improvement of the lesions, 
which supports the diagnosis. This case relevance is the need of knowledge of the disease atypical forms, in order to establish an 
early diagnosis and also an appropriate therapy.
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INTRODUÇÃO
As leishmanioses são antropozoonoses consideradas um 

grande problema de saúde publica, representam um comple-
xo de doenças com importante espectro clínico e diversidade 
epidemiológica. A organização mundial de saúde estima que 
350 milhões de pessoas estejam expostas com registro de dois 
milhões de novos casos das diferentes formas clínicas ao ano.

Leishmaniose tegumentar Americana (LTA) tem ampla dis-
tribuição mundial e no continente Americano, há registro de 
casos desde o extremo sul dos EUA ate o norte da Argentina, 
com exceção do Chile e Uruguai. Encontra-se em expansão 
em todas as regiões do Brasil, com maior número de casos 
nas regiões Norte, Centro Oeste e Nordeste.1

No Brasil, a LTA é uma das afecções dermatológicas que 
merece mais atenção, devido a sua magnitude, assim como 
pelo risco de ocorrência de deformidades que pode produzir 
no ser humano, e também pelo envolvimento psicológico, com 
reflexos no campo social e económico, uma vez que, na maio-
ria dos casos, pode ser considerada uma doença ocupacional.1

LTA é uma doença infecciosa, não contagiosa, causada 
por diferentes espécies de protozoários do género Leishmania, 
transmitida por picada de flebótomos e que acomete pele e 
mucosas. No Brasil, é uma doença com diversidade de agen-
tes, de reservatórios e de vetores que apresenta diferentes 

padrões de transmissão e um conhecimento ainda limitado 
sobre alguns aspectos, o que a torna de difícil controle.

A Leishmania é um protozoário pertencente à família 
Trypanosomatidae, parasito intracelular obrigatório das célu-
las do sistema fagocítico mononuclear, com duas formas prin-
cipais: uma flagelada ou promastigota, encontrada no tubo 
digestivo do inseto vetor, e outra aflagelada ou amastigota, 
observada nos tecidos dos hospedeiros vertebrados.2

Nas Américas, são atualmente reconhecidas 11 espécies 
dermotrópicas de Leishmania causadoras de doença humana 
e oito espécies descritas, somente em animais. No entanto, 
no Brasil já foram identificadas sete espécies, sendo seis do 
subgênero Viannia e uma do subgênero Leishmania. As três 
principais espécies são: L. (V.) braziliensis, L.(V.) guyanensis e 
L.(L.) amazonensis e, mais recentemente, as espécies L. (V.) 
lainsoni, L. (V.) naiffi, L. (V.) lindenberg e L. (V.) shawi foram 
identificadas em estados das regiões Norte e Nordeste.1

Nos últimos anos, observou-se conforme os estudos epi-
demiológicos a mudança no padrão de transmissão da LTA, 
inicialmente era considerada como uma zoonose de animais 
silvestres, que acometia somente as pessoas que adentravam 
florestas, porém, posteriormente, a doença começou a ocor-
rer em zonas rurais, praticamente desmatadas, e em regiões 
periurbanas.3

Fig 1 - A) Presença de placas verrucosas em membros inferiores; B) Presença de ulceras sob as placas verrucosas.
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RELATO DO CASO
Sexo masculino, 25 anos, agricultor, proveniente de Coari, 

município do interior do estado do Amazonas, em bom es-
tado geral, apresentando há 8 meses quadro predominante 
de placas verrucosas e algumas úlceras de bordas infiltradas, 
bem delimitadas em membros inferiores (Fig.s 1 A e B), refere 
que no início do quadro apresentava somente as úlceras e 
que posteriormente evoluíram para esse aspecto verrucoso; 
não apresentava alteração nos demais sistemas e nem sinal 
de imunodepressão ao exame físico. Devido à importante his-
tória epidemiológica e à presença de lesões ulceradas, foi so-
licitado o exame direto para LTA através da escarificação da 
lesão e que se mostrou positivo devido a presença de amas-
tigotas arredondadas intracelulares e isoladas. Diante disso, 
foi realizada a biopsia e encaminhada para micologia e his-
topatologia; solicitado exames laboratoriais no qual vieram 
sem alterações, sorologia para VIH e hepatites  ambas ne-
gativas. O resultado do micológico foi negativo; e o estudo 
histopatológico demonstrou hiperceratose, acantose, infiltrado 
de linfócitos, histiócitos, células epitelióides, células gigantes 

multinucleadas e plasmócitos em torno dos granulomas (Fig.s 
2 A e B); foi realizada a reação em cadeia da polimerase 
(PCR) utilizando 6 cortes de 20 micras, de biopsia parafinada, 
com remoção da parafina num tubo de 1,5 ml estéril com dois 
banhos de xilol e álcool absoluto, o álcool foi evaporado a 1 
hora em cabine de fluxo, adicionou-se 180 μL de tampão de 
digestão e 20 μL de proteínase K, incubação 56°C em over-
night e seguindo a extração com Mini kit PureLink Genomic 
DNA. Invitrogen USA. Para a detecção do DNA Leishmania 
sp. foram utilizados pares de primers miniexon 5’ (ACA GAA 
ACT GAT ACT TAT ATA GCG)3’ e 5’ (TAT TGG TAT GCG AAA 
CTT CCG)3’. Segundo descrição de Marfurt et al, foi identifi-
cada a espécie L. braziliensis com RFLP (restriction fragment 
length polymorphism) com 20 μl do produto da PCR-miniexon, 
adicionando enzima de restrição HAEIII e buffer 10x REact 2, 
Invintrogen e incubação à 37°C por 2 horas4 (Fig.s 3 A e B).

Diante disso, foi iniciado o tratamento com antimonia-
to de meglumina (15 ml/dia equivalente a 17 mg SbV/kg/
dia) por 20 dias. Após 10 dias do término do tratamento, o 
paciente evoluiu com melhora importante das lesões e sem 

Fig. 2 - A) Presença de hiperceratose, acantose hiperplasia pseudoepiteliomatosa. Na derme observa-se infiltrado inflamatório; B) 
Na derme, observa-se a presença de células epitelioides e células gigantes,e plasmócitos em torno dos granulomas.

Fig. 3 - A) Detecção de DNA de Leishmania em amostras clinicas (3, 4, 6, 7), utilizando PCR-miniexon, com amplificação de 226 
pares de bases, visualizado em gel de agarose 2% corado com brometo de etídeo 1µg/mL. (2) controle positivo, (5) controle nega-
tivo, (1,8) Marcador Ladder 100 pares de base invitrogen; B) Identificação de L. braziliensis, por PCR-RFLP (3, 4, 6, 7), (2) controle 
positivo, (5) controle negativo, (1, 8) Marcador Ladder 100 pares de base invitrogen, visualizado em gel de agarose 3% corado com 
brometo de etídeo 1µg/mL.

A B
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complicações referente a medicação, atualmente em segui-
mento ambulatorial há 6 meses e sem recidivas até o mo-
mento (Fig.s 4 A e B).

DISCUSSÃO
Coari localiza-se a 365 Km de Manaus, capital do estado 

do Amazonas, e que atualmente encontra-se em constante 
desmatamento devido a construção do gasoduto Manaus-
-Coari, por esse motivo, vem crescendo o número de casos 
de LTA nessa região.

As manifestações clínicas são variáveis e relacionam-
-se com a espécie de Leishmania e a resposta imune do 
hospedeiro. Clinicamente, o quadro clínico clássico da 
LTA são lesões únicas ou múltiplas constituídas de úlceras 
circulares de bordas elevadas e eritematosas conhecidas 
com úlcera franca; as variedades atípicas e inusuais são 
observadas de 2% a 5% de todos os pacientes infectados. 
As variedades descritas são: esporotricóide, psoriasiforme, 
lúpica, erisipeloide, micetomatosa, periungueal, eczemato-
sa, zosteriforme, anular, palmoplantar, cicatricial, vegetan-
te, impetigóide, carcinoma espinocelular like; devido a esse 
amplo espectro de lesões o diagnóstico clínico nem sempre 
é simples ou imediato.4

O diagnóstico de LTA abrange aspectos epidemiológicos, 
clínicos e laboratoriais. Frequentemente a associação de al-
guns desses elementos é necessária para se chegar ao diag-
nóstico final. O diagnóstico clínico pode ser feito com base 
nas características da lesão associada à anamnese, em que 
os dados epidemiológicos são de grande importância5; sua 
confirmação pode ser possível através da detecção do para-
sita no exame direto pelo microscópico ou pela cultura, pode 
ser utilizado a PCR; os testes imunológicos, como o teste de 

Montenegro e imunofluorescência indireta, também podem 
ajudar; e o exame histopatológico pode sugerir o diagnóstico.6

Na leishmaniose cutânea verrucosa, o diagnóstico clíni-
co pode ser confundido com outras doenças não relaciona-
das. Neste caso, a PCR mostrou-se útil na identificação do 
parasito, permitindo diagnóstico preciso, fator relevante no 
prognóstico do quadro clínico. A deteccção de seqüências de 
DNA específicas de patógenos representa uma das mais im-
portantes contribuições da PCR na epidemiologia e na clínica 
de doenças infecciosas.7

O Ministério da Saúde do Brasil recomenda o antimonial 
pentavalente (SbV) como fármaco de primeira escolha para o 
tratamento, com doses 15 mg SbV/kg/dia para lesões cutâ-
neas, limitado a três ampolas ou 1,275 mg SbV/dia.1 Os efei-
tos colaterais mais frequentes dessa medicação são artralgia, 
mialgia, inapetência, cefaléia, febre, vômitos, tontura e in-
chaço no local da aplicação. A cardio, nefro e hepatoxicidade 
dos antimoniais constituem uma importante limitação à sua 
segurança, com necessidade de avaliação clínica e laborato-
rial periódica durante o tratamento.8

A resposta de pacientes ao tratamento com SbV pode va-
riar de acordo com a cepa do parasito, o estado imunológico 
do paciente e a forma clínica. Estudos do DNA do parasito 
tem mostrado sua ampla diversidade, incluindo subespécies 
de L.(V.)b. Os pacientes que não são curados com pelo menos 
duas séries de Sbv devem ser tratados com pentamidina ou 
anfotericina B.

A pentamidina deve ser usada na dose de 4 mg/kg/dia, 
em administração IM a cada 2 dias, no total de 3 a 10 doses. 
Anfotericina B é a melhor opção para os pacientes com doen-
ça mucosa não responsiva a antimonial pentavalente, porém 
seu emprego requer hospitalização e sua utilização é limitada 

Revista SPDV 73(4) 2015; Laryssa Madeira de Araujo, Daniela Cristina Caetano Maia, Bárbara Agonio e cols; Leishmaniose tegumentar americana.

Fig 4 - A e B) Apresentação clínica após 30 dias do início do tratamento. Lesões em processo de cicatrização.
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pela toxicidade. A dose total varia entre 1 a 1,5 g para a 
forma cutânea e 2,5 a 3 g para a forma mucosa.1

Variações genéticas de uma espécie podem dar origem a 
características como diversidade antigênica, da virulência, da 
patogenicidade e resistência às drogas. 

Acredita-se que a gravidade da doença pode interferir 
na resposta terapêutica, e algumas espécies de parasitos são 
mais susceptíveis ao SbV de maneira inata.9 

Este caso alerta para a importância do conhecimento das 
formas atípicas da doença, a fim de se estabelecer o diagnós-
tico precoce e instituir a terapêutica correta.
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RESUMO – A hanseníase é uma doença granulomatosa crónica, causada por um bacilo álcool-ácido resistente, o Mycobacterium 
leprae, que afeta primariamente a pele e os nervos periféricos. Apesar da implementação de uma terapia antibiótica altamente 
efetiva, a taxa de detecção de novos casos continua alta. O tipo de hanseníase que o paciente desenvolve é determinado pela sua 
resposta imune celular à infecção. Reações imunológicas podem ocorrer no curso da doença e, frequentemente, acelerar o dano 
neurológico. O fenómeno de Lúcio é um tipo de reação imunológica rara e potencialmente grave. Descrevemos o caso de um pa-
ciente masculino de 71 anos, com diagnóstico de hanseníase lepromatosa e fenómeno de Lúcio, que apresentou lesões cutâneas 
e neuropatia periférica durante seis anos, evoluindo com resolução do quadro após o início da terapia adequada.
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affects the skin and peripheral nerves. Despite implementation of effective multidrug therapy, the new case detection rate remains 
high. The type of leprosy that patients develop is determined by their cell-mediated immune response to infection. Immunological 
reactions can occur throughout the disease course and often rapidly accelerate the nerve damage. Lucio phenomenon is a rare and 
potentially severe type of immunological reaction. We present a 71-year-old male patient diagnosed with lepromatous leprosy and 
Lucio phenomenon, presenting skin lesions and peripheral neuropathy during six years, that showed resolution of the lesions with 
appropriate therapy. 
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INTRODUÇÃO
A hanseníase continua sendo um desafio para a saúde 

pública em todo o mundo, com cerca de 250000 novos 
casos sendo detectados a cada ano.1 Apesar da implemen-
tação de uma terapia antibiótica altamente efetiva, reduzin-
do a prevalência da doença, a taxa de detecção de novos 
casos não diminuiu.2

Causada pelo Mycobacterium leprae, um bacilo álcool-
-ácido resistente que afeta primariamente a pele e os nervos 
periféricos, a hanseníase pode resultar em deformidades físi-
cas importantes.2 Após o advento do tratamento com múlti-
plas drogas antibióticas, estima-se que 15 milhões de pessoas 
foram tratadas, e que evitou-se incapacidades em 2 milhões 
de doentes.1

A maioria das pessoas infectadas pelo Mycobacterium le-
prae não desenvolve doença clínica, embora atualmente não 
existam ferramentas para o diagnóstico de infecção subclíni-
ca. O M. leprae apresenta crescimento lento e o período de 
incubação da doença é longo, em torno de 2 a 12 anos.1 O 
contágio ocorre de indivíduo para indivíduo e a eliminação 
dos bacilos se dá principalmente através das vias aéreas su-
periores e de áreas da pele e/ou mucosas erosadas.3

Na parede do M. leprae existe o glicolipídeo fenóli-
co-1 (PGL-1- Phenolic glicolipid 1), caracterizando-o como 
a única micobactéria neurotrópica, pois o PGL-1 serve de 
receptor da laminina alfa-2 da célula de Schwann do siste-
ma nervoso periférico. Como a célula de Schwann não tem 
capacidade fagocítica, o bacilo permanece protegido dos 
mecanismos de defesa do hospedeiro e ainda pode multipli-
car-se continuadamente, o que torna a célula de Schwann a 
hospedeira ideal, na qual o bacilo pode persistir no sistema 
nervoso periférico e causar a lesão neurológica.3

O tipo de hanseníase que o paciente desenvolve é de-
terminado pela sua resposta imune celular à infecção. Em 
1981, o Grupo de Estudos para tratamento da Hansenía-
se da Organização Mundial da Saúde classificou a doença 
como Multibacilar (MB) e Paucibacilar (PB), de acordo com 
a graduação de positividade dos esfregaços de pele, sendo 
uma classificação apenas operacional, para servir de base 
na escolha do tratamento. Em 1993, o Segundo Grupo de 
Estudos para tratamento da Hanseníase da Organização 
Mundial da Saúde concluiu que as abordagens baseadas 
na classificação clínica podem ser utilizadas em locais que 
não dispõe de exame bacteriológico.4 São categorizados 
como PB (hanseníase tuberculóide) os pacientes com 1 a 5 
lesões de pele, pois apresentam boa resposta imune celular, 
e como MB (hanseníase lepromatosa ou virchowiana) aque-
les com mais de 5 lesões cutâneas, com grande quantidade 
de bacilos, pois são anérgicos ao M. leprae.

Reações imunológicas podem ocorrer no curso da doen-
ça e, frequentemente, acelerar o dano neurológico. Dois 

tipos de reação afetam 30 a 50% dos pacientes com hanse-
níase, quais sejam, reação tipo 1 (também chamada reação 
reversa) e reação tipo 2 (eritema nodoso hansênico). Existe 
ainda um terceiro tipo de reação, conhecido como fenóme-
no de Lúcio, que é relativamente raro2 e pode estar relacio-
nado com a reação tipo 2.5

Relatamos um caso clínico de fenómeno de Lúcio, em pa-
ciente do sexo masculino, de 71 anos, que apresentava lesões 
cutâneas e sintomas neurológicos característicos há 6 anos 
sem, contudo, ter recebido o diagnóstico correto anteriormente.

RELATO DE CASO
Paciente masculino de 71 anos, caucasiano, aposenta-

do, alcoólico em abstinência desde a década de 90, com 
complicações decorrentes do etilismo crônico, como cirrose 
compensada e hipertensão portal com varizes esôfago-gás-
tricas de fino calibre.

Apresentou as primeiras manifestações cutâneas em 2008, 
com lesões vésico-bolhosas recorrentes, formação de úlceras e 
crostas em ambos os membros inferiores, associada à neuro-
patia periférica bilateral em botas e luvas, que foram diagnos-
ticados incialmente como úlcera venosa e neuropatia periférica 
de etiologia alcoólica, respectivamente. Fazia acompanha-
mento em Unidade Básica de Saúde e com o serviço de Cirur-
gia Vascular, porém não apresentava melhora clínica, tendo 
sido internado previamente em hospital terciário devido à in-
fecção secundária das lesões cutâneas e osteomielite de hálux.
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Fig 1 - Lesão eritemato-violácea, com centro ulcerado, 
em membro inferior.
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No ano de 2014, evoluiu com amputação do quarto 
dedo do pé esquerdo, devido à necrose deste. Após uma 
semana da amputação, surgiram lesões em membros supe-
riores, além do agravamento das lesões em membros infe-
riores já existentes, sendo internado para investigação.

Ao exame físico, apresentava lesões eritematosas e irre-
gulares, com centro violáceo ulcerado, em ambos os mem-
bros inferiores (Fig. 1), tronco e região cervical, além de 
úlcera profunda com áreas de necrose e fibrina em joelho 
esquerdo, extensas lesões erosadas eritemato-violáceas as-
sociadas a bolhas e secreção sero-sanguinolenta no dorso 
dos antebraços e mãos (Fig.s 2a e 2b); e ainda necrose seca 
dos lóbulos das orelhas.

As sorologias para HIV, hepatite B e C eram negativas, 
assim como crioglobulina, p e c-Anca, FAN e fator reuma-
tóide. VDRL era reagente na titulação 1:2, com pesquisa de 
anticorpos anti-Treponema pallidum negativo.

Foi solicitada revisão do exame anatomopatológico do 
quarto dedo do pé esquerdo amputado previamente, que 
mostrou vasculite granulomatosa acometendo arteríolas e 
artérias de pequeno calibre. Procedeu-se biópsia cutânea de 
lesões localizadas na coxa direita e braço esquerdo, reve-
lando infiltrado dérmico granulomatoso difuso, com pesqui-
sa de BAAR positiva e presenças de globias. Estes achados, 
associado ao exame clínico, confirmaram o diagnóstico de 

hanseníase multibacilar, com fenómeno de Lúcio associado.
Diante da presença de secreção fétida e de aspecto pu-

rulento nas lesões, optou-se por tratar infecção bacteriana 
secundária com Oxacilina por 10 dias. Não foi coletada 
cultura desta secreção e as hemoculturas foram negativas. 
Após o término do tratamento, evoluiu novamente com se-
creção purulenta nas lesões, sendo necessário segundo 
curso de terapia antimicrobiana, com Meropenem associa-
do à Vancomicina, por 7 dias, apresentando melhora da 
infecção secundária.

Com o diagnóstico confirmado de hanseníase multiba-
cilar, o referido paciente realizou tratamento com esquema 
alternativo, devido à presença de cirrose hepática. Ini-
ciou rifampicina 600 mg, minociclina 100mg e ofloxacina  
400 mg em doses mensais supervisionadas, associado à mi-
nociclina 100 mg, ofloxacina 400 mg e prednisona 20 mg, 
em doses diárias auto-administradas. Recebeu alta hospi-
talar com consulta agendada para seguimento da doença. 
Diante da melhora apenas parcial das lesões com o esque-
ma acima, associou-se uso de talidomida 200 mg diaria-
mente, evoluindo com resolução das lesões cutâneas ativas 
com o tratamento proposto.

DISCUSSÃO
O fenómeno de Lúcio ou “lepra manchada” foi descrito 

pela primeira vez por Lucio e Alvarado no México, em 1852, 
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Fig 2a - Lesão eritemato-violácea ulcerada, no dorso de 
antebraço e mão, previamente ao tratamento do Fenômeno 
de Lúcio.

Fig 2b - Lesão em dorso de antebraço e mão após 3 me-
ses de tratamento do Fenômeno de Lúcio.
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e detalhado por Latapi e Zamora em 1948.6,7 É mais comu-
mente encontrado na América Central, embora casos tenham 
sido relatados na Europa e Ásia. A ocorrência do fenómeno de 
Lúcio é limitada a pacientes com hanseníase lepromatosa. As 
manifestações podem ser dramáticas, com desenvolvimento 
de lesões necróticas difusas.2

Os exames laboratoriais são inespecíficos. O paciente em 
questão apresentou VDRL falso positivo, em baixas titulações, 
condição que pode estar presente na hanseníase e em outras 
doenças, como hepatite crónica, colagenoses, mononucleose 
e leptospirose, além de em idosos e gestantes.8 

O diagnóstico clínico deve ser confirmado através de bióp-
sia cutânea, pois o fenómeno de Lúcio pode ser confundido 
com as ulcerações usuais da hanseníase lepromatosa.2 As al-
terações histopatológicas consistem em proliferação endotelial 
com obliteração luminal, podendo ser observada associação 
com trombose de vasos dérmicos e subcutâneos. Há infiltra-
do inflamatório mononuclear e densos agregados de baci-
los álcool-ácido resistente na parede endotelial (Fig. 3).9 Pode 
também apresentar-se como vasculite leucocitoclástica de pe-
quenos e médios vasos, com alta carga de bacilos íntegros no 
endotélio vascular, traduzindo-se pelo aparecimento de lesões 
maculares equimóticas, evoluindo com ulcerações superficiais 
de contornos irregulares que, ao cicatrizar, dão lugar a cicatri-
zes atróficas.10

As lesões podem ocorrer em pequeno número ou serem 
numerosas e acometer grandes áreas do tegumento. Nesses 
casos, o paciente se comporta como um grande queimado, 
sendo necessária a monitorização para evitar infecção se-
cundária.10

Após diagnosticado com fenómeno de Lúcio, o pacien-
te deve iniciar o tratamento com esquema de primeira linha 

para hanseníase lepromatosa (multibacilar), que consiste em 
dapsona 100 mg, rifampicina 600 mg e clofazimina 300 mg 
em doses mensais supervisionadas, além de doses diárias de 
dapsona 100 mg e clofazimina 50 mg auto-administradas,11 
o qual deverá ser mantido por 12 meses, associado a corticos-
teroides, se não houver contra indicações. Para aqueles que 
persistirem com a reação, apesar dessas medidas, Talidomida 
ou plasmaférese podem ser boas opções terapêuticas.2

CONCLUSÃO
As reações imunológicas que ocorrem na hansenía-

se podem ser de difícil diagnóstico, além de piorarem dra-
maticamente o curso clínico da doença. Neste caso clínico, 
a dificuldade no diagnóstico se deve à presença de outras 
comorbidades, levando ao equívoco inicial de que as lesões 
cutâneas e neurológicas eram simplesmente relacionadas às 
doenças subjacentes, como insuficiência vascular e neuropatia 
de etiologia alcoólica.

Associada à dificuldade no diagnóstico, confirmado so-
mente após exame anatomopatológico, ocorreu demora no 
início do tratamento, contribuindo para aumentar as incapaci-
dades e cicatrizes cutâneas deixadas pela doença.
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RESUMO – O granuloma actiníco de O’Brien, ou também chamado de granuloma anular elastolítico de células gigantes é uma 
afecção rara. Apresenta-se clinicamente como pápulas que se confluem formando lesões anulares com centro atrófico. Histolo-
gicamente, evidencia-se elastofagocitose e elastólise. O seguinte caso relata uma paciente com 53 anos, que apresentava lesões 
clínicas e histopatológicas clássicas de granuloma actínico que evoluiu com melhora importante no tratamento adjuvante com 
griseofulvina.  
PALAVRAS-CHAVE – Granuloma de Células Gigantes; Griseofulvina. 

ACTINIC GRANULOMA OF O’BRIEN – RESPONSE TO 
GRISEOFULVIN 
ABSTRACT – Actinic granuloma of O’Brien, also called annular elastolytic giant cell granuloma is a rare condition. It shows clini-
cally as papules lesions that converge in annular plaques lesions with an atrophic center. Histologically, it evidences elastophago-
cytosis and elastolysis. The case below describes a female patient, 53 years old, that had classical clinical and histopathological 
lesions of actinic granuloma that showed a significant improvement upon the introduction of adjunctive griseofulvin therapy. 
KEY-WORDS – Granuloma, Giant Cell; Griseofulvin. 
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INTRODUÇÃO
O’Brien descreveu o termo “granuloma actínico” em 1975,  

referente às lesões anulares com centro atrófico em regiões 
fotoexpostas de mulheres na terceira década de vida, nas 
quais a histopatologia evidenciava células gigantes multinu-
cleadas associada à elastofagocitose e elastólise. Mais tarde, 
em 1979, Hanke e colaboradores atribuíram o nome, “gra-
nuloma anular elastolítico de células gigantes” (GAECG),7 a 
lesões semelhantes àquelas apresentadas por O’Brien, ape-
sar de que o granuloma anular difere histologicamente do 
granuloma actínico. Tempos depois, outras variantes também 
foram descritas, como granuloma de Miescher com lesões ex-
clusivas na face, e necrobiose lipoídica anular atípica, com 
lesões localizadas em face, couro cabeludo, por Dowling e 
Wilson Jones.7

É uma doença dermatológica rara, que afeta principal-
mente mulheres de meia idade.4 As lesões predominam em 
áreas fotoexpostas, clinicamente se apresentam como pápu-
las e placas eritêmato-edematosas anulares com centro atró-
fico e hipopigmentado, geralmente assintomáticas.7 

Histologicamente, evidenciam-se células gigantes mul-
tinucleadas, elastofagocitose, elastólise, sem deposição de 
mucina ou necrobiose do colágeno.2,7

Apesar de existirem diversos tipos de tratamento, tais 
como ciclosporina, retinóides, antimaláricos, esteroides intra-
lesionais, metotrexato, dapsona, etc,4 ele continua bastante 
desafiador, pela resposta variável que cada paciente apresen-
ta a determinado tipo de terapêutica.

RELATO DE CASO
Paciente, sexo feminino, 53 anos, natural de Barretos-

-SP, procedente de Ribeirão Pires-SP, secretária, fototipo III, 
ex-tabagista, portadora de obesidade e hipertensão arterial 

sistêmica. Submeteu-se a cirurgia bariátrica em outubro de 
2013 com perda ponderal de 40 kg em 11 meses.

As lesões iniciaram a partir de outubro de 2012, quando 
a primeira lesão no dorso da mão direita apresentou aumen-
to progressivo com aparecimento de novas lesões, associado 
a prurido intenso e diário. 

Ao exame dermatológico, foram evidenciadas, em re-
gião cervical, dorso superior, membros superiores e tórax, 
pápulas eritêmato-violáceas anulares, confluindo em gran-
des placas com bordas elevadas. (Fig. 1). Não foi visualizado 
nenhum foco de infecção fúngica, tais como, onicomicose ou 
qualquer tipo de tinea.

Foi realizada biopsia em região de dorso superior que 
evidenciou, na derme, processo inflamatório caracteriza-
do por infiltrado de células inflamatórias histiocitárias, em 
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Fig 1 - Pápulas e placas confluindo em aspecto anular, 
com centro atrófico em dorso superior.

Fig 2 - Processo inflamatório em derme. Epiderme sem 
alterações.

Fig 3 - Presença de infiltrado histiocitário perivascular, 
intersticial, material basofílico granular.
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distribuição perivascular, intersticial, envolvendo material 
basofílico granular e fibras elásticas degeneradas, especial-
mente na forma de células gigantes multinucleadas (elastofa-
gocitose). São vistas de permeio outras células inflamatórias 
como linfócitos e raros eosinófilos. Epiderme sem particulari-
dades (Fig.s 2 a 5).

Foi iniciado o uso de hidroxicloroquina 400 mg/dia as-
sociado ao clobetasol uma vez ao dia, e protetor solar FPS 
100. Após 60 dias, a paciente não apresentou melhora das 

lesões (Fig. 5), quando foi introduzida griseofulvina 500 mg/
dia, mantendo a hidroxicloroquina 400 mg/dia. No retorno a 
consulta que ocorreu após 60 dias, já apresentava melhora 
completa das lesões, optando-se por reduzir a dose da hi-
droxicloroquina e griseofulvina nas mesmas doses, porém em 
dias alternados (Fig. 6). Em setembro de 2014 optou-se pela 
suspensão da hidroxicloroquina e manutenção apenas da gri-
seofulvina na dose de 500 mg por dia. A paciente se manteve  
sem lesões até sua última consulta em fevereiro de 2015.

A paciente evolui com melhora do prurido, sem melhora 
das lesões. Nesta ocasião foi associado uso da griseofulvina. 

A paciente evolui com melhora considerável das lesões, 
com remissão total das lesões após introdução de griseo-
fulvina.

DISCUSSÃO
Granuloma de O’Brien é também conhecido como granu-

loma anular elastolítico de células gigantes ou granuloma ac-
tínico1, apesar de alguns autores considerarem como variante 
distinta do granuloma anular pela diversa expressão histológi-
ca3,7: o granuloma anular tem infiltrado inflamatório em pali-
çada ao redor de degeneração do tecido colágeno na derme 
superficial e profunda, além da presença de mucina, o que 
não ocorre no granuloma actínico. Porém, o infiltrado granu-
lomatoso intersticial pode ser observado nas duas entidades.1

A patogenia é desconhecida, porém acredita-se que a ra-
diação ultravioleta altere a antigenicidade das fibras elásticas, 
gerando uma resposta imune mediada por células T CD4+, 
ocasionando a elastofagocitose e a reação granulomatosa.4

O granuloma actínico pode estar associado a diver-
sas doenças, tais como a arterite temporal, a polimialgia 
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Fig 4 - Elastofagocitose por células gigantes multinuclea-
das.

Fig 5 - Melhora do prurido porém sem melhora das lesões 
após 2 meses de uso da hidroxicloroquina. 

Fig 6 - Melhora completa das lesões após introdução da 
griseofulvina em 60 dias.
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reumática, a policondrite recidivante, o pseudoxantoma elás-
tico1 e a diabetes mellitus.2

Em relação ao tratamento, diversos são utilizados, como 
(,) antimaláricos, metotrexato, esteroides tópicos e sistêmicos, 
dapsona, clofazimina, re-PUVA, retinoides isolados, PUVA, 
excisão cirúrgica de lesões, crioterapia, pentoxifilina.1-5 

No caso que reportamos, o uso de hidroxicloroquina e 
clobetasol não foram eficientes para a melhora das lesões. 
Optamos então pela introdução de griseofulvina por existirem 
relatos na literatura de sua ação anti-inflamatória, principal-
mente no tratamento de líquen plano8. Verificamos que as 
lesões regrediram consideravelmente. Neste relato de caso, a 
paciente apresentou resolução das lesões após 60 dias da in-
trodução da griseofulvina. Após modificar-se o esquema para 
dias alternados com hidroxicloroquina na mesma dose diária 
e mesmo posteriormente quando a griseofulvina foi mantida 
isolada, a paciente apresentou manutenção da melhora.

Apesar da paciente apenas ter apresentatado resolução 
do quadro após a introdução da griseofulvina, a verdade é 
que as hipóteses  de se terem verificado uma resposta tardia 
à hidroxicloroquina ou mesmo uma remissão espontânea da 
condição não podem ser de todo excluídas. 

CONCLUSÃO
Admitimos, na nossa doente, a necessidade de um follow-

-up mais prolongado e, uma vez que se trata do relato de um 
caso isolado, a relevância de estudos controlados, aleatoriza-
dos, contra placebo para avaliar a real utilidade da griseo-
fulvina ou da associação griseofulvina/hidroxicloroquina no 
tratamento desta rara e interessante entidade.
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RESUMO – As células de Merkel se localizam na camada basal da epiderme e tem função neuroendócrina ainda pouco compreen-
dida. O carcinoma de célula de Merkel é uma neoplasia cutânea maligna, rara, mais prevalente em homens, caucasianos e idosos. 
Localiza-se normalmente em regiões expostas a radiação solar como o polo cefálico e extremidades. O presente relato refere-se 
a um caso de carcinoma de células de Merkel que apresenta associação com a literatura revisada em aspecto clínico como etnia, 
tempo de evolução, aspecto macroscópico e histopatológico, diferindo quanto ao sexo e localização incomum na região inguinal.  
PALAVRAS-CHAVE – Carcinoma de Células de Merkel; Neoplasias da Pele. 

MERKEL CELL CARCINOMA OF THE ATYPICAL LOCATION 
ABSTRACT – The Merkel cell is located in the basal layer of the epidermis and its neuroendocrine function is poorly understood. 
Merkel cell carcinoma is a rare malignant skin cancer that affects more men, caucasians and older ages. Its annual incidence per 
100,000 people when adjusted for age is 0.23 for whites and 0.01 for blacks. It inflicts predominantly the cephalic region or extre-
mities and it is rare in mucous regions. This study presents a new case of Merkel cell carcinoma in an atypical location and treated 
only with adjuvant radiation therapy due to clinical conditions of the patient. 
KEY-WORDS – Merkel Cell Carcinoma; Skin Neoplasms/drug therapy; Skin Neoplasms/radiotherapy. 

Conflitos de interesse: Os autores declaram não possuir conflitos de interesse. No conflicts of interest.   
Suporte financeiro: O presente trabalho não foi suportado por nenhum subsídio ou bolsa. No sponsorship or scholarship granted.
Direito à privacidade e consentimento escrito / Privacy policy and informed consent: Os autores declaram que pediram 
consentimento ao doente para usar as imagens no artigo. The authors declare that the patient gave written informed consent for 
the use of its photos in this article.
Recebido/Received - Maio/May 2015; Aceite/Accepted – Julho/July 2015

Correspondência: 
Dr.ª Camille Maximiliana de Toledo Leme Maia
Rua Artur Prado, 389 / ap.61, Bela Vista
CEP: 01322-000, São Paulo, Brasil
E-mail: cmtlm@hotmail.com
Tel.: +55 11 32534792 / +55 11 999848410 

INTRODUÇÃO
A célula de Merkel foi inicialmente descoberta em 1875 e 

localiza-se na camada basal da epiderme.¹ Está relacionada 
aos mecanorreceptores da pele e tem função neuroendócrina 
ainda pouco compreendida atualmente.

O carcinoma de células de Merkel (CCM) foi descrito pela 
primeira vez por Toker em 1972¹ como um tumor neuroendó-
crino, maligno, raro, de maior prevalência no sexo masculino, 

caucasianos e idosos.2-3 Sua incidência anual a cada 100.000 
pessoas quando ajustada pela idade é de 0,23 para brancos 
e 0,01 para negros.6

Localiza-se com maior frequência em áreas expostas ao 
Sol: 50% em cabeça e pescoço, 40% em extremidades e 
10% na genitalia4 e quando ocorre em mucosas ou região 
genital cursa com pior prognóstico.5

Estima-se que existe pouco menos de 600 casos de CCM 
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na literatura, sua baixa incidência dificulta a realização de 
estudos com maior nível de evidência científica.9

RELATO DE CASO
Paciente feminina, 88 anos, branca, com antecedentes 

pessoais de obesidade, hipertensão, osteoporose e hiperti-
reoidismo procurou o serviço hospitalar para tratamento de 
erisipela em membro inferior direito. No exame físico admis-
sional foi encontrado um tumor em região inguinal direita, 
endurecido, com aproximadamente 5cm de diâmetro, erite-
mato-violáceo e indolor à palpação. A paciente relatava dois 
meses de evolução com crescimento progressivo (Fig. 1).  

 Foi solicitado um ultrassom de região pélvica e partes 
moles que evidenciou lesão expansiva em região inguinal 
direita, de 8x8cm com fluxo sanguíneo em seu interior. En-
caminhada então para tomografia de abdome e pelve que 
mostrou lesão expansiva em região inguinal direita sem inva-
são de estruturas adjacentes (Fig. 2). 

Para fins diagnósticos realizou-se biópsia incisional da 
lesão, e o estudo anatomo-patológico mostrou um carcino-
ma maligno pouco diferenciado, com áreas de necrose (Fig. 
3) e margens livres. A imuno-histoquímica foi positiva para 
citoqueratina-20 (CK20), (Fig. 4) AE1/AE3 e cromogranina-
-A (Fig. 5). Negativa para: citoqueratina-7 (CK7), receptores 
de estrogênio/progesterona, S-100 e fator-1 de transcrição 
tireoidiana (TTF-1), corroborando com a hipótese diagnóstica 
de carcinoma de células de Merkel. 

A paciente realizou a uma série de exames para estadia-
mento (Rx tórax, US abdominal tota, tomografia e laborató-
rio) não sendo encontrado foco de disseminação da doença.

Devido a idade avançada, as múltiplas comorbida-
des e o próprio desejo da paciente pela não realização de 

procedimentos invasivos, optou-se como melhor terapêuti-
ca a radioterapia paliativa da região coxo-femoral, na dose 
total de 3000 centigray (cGy) evoluindo com redução parcial 
da massa.

DISCUSSÃO
No caso apresentado a paciente procurou atendimento 

inicialmente devido a um quadro de erisipela em membro 
inferior direito, porém após avaliação detalhada verificou-se 
que a mesma estava relacionada a compressão linfática devi-
do a presença de um tumor na região inguinal.

Para o diagnóstico foi necessário a realização de exames 
de imagem e biópsia, o anátomopatológico evidenciou uma 
neoplasia maligna indiferenciada e a imunohistoquímica foi 
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Fig 1 - Tumor em região inguinal direita.

Fig 2 - Tomografia de abdome em corte longitudinal: 
lesão expansiva em região inguinal direita sem invasão 
de estruturas adjacentes.

Fig 3 - Células neoplásicas com escasso citoplasma e 
núcleo arredondado (H&E).
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positiva para os marcadores relacionados a célula de Merkel.
A apresentação inicial do carcinoma de células de Merkel 

é caracterizada por um nódulo eritematoso, geralmente firme 
e indolor ao toque, localizado em área foto-exposta e de rá-
pida evolução.³ A maioria dos pacientes apresenta a doença 
localizada na pele e com metástases ocorrendo em 30-40% 
dos casos.3 

O prognóstico em geral não é bom e o principal fator 
preditivo em relação à sobrevida é o estadiamento inicial. 
Observa-se elevada incidência de recidivas locais (20-75%), 
metástase linfonodal (30-70%) e à distância (25-50%).10 Os 
sítios mais frequentes de disseminação são a própria pele, os 
linfonodos, fígado, pulmões, ossos e sistema nervoso central.7 
A sobrevida média em cinco anos é de 30-75%.10

O tratamento é controverso, sendo consideradas 
como opções a cirurgia, a radioterapia e a quimioterapia. 

Normalmente a ressecção do tumor é o tratamento de eleição 
quando não há outros focos e a radioterapia é indicada para 
o controle loco-regional evitando-se a recidiva da doença.8 A 
quimioterapia é utilizada para os casos de lesão localmente 
avançada e metástase.  

Como diagnóstico diferencial, os tumores mais importan-
tes são: carcinoma metastático de pequenas células, mela-
noma, linfoma, carcinoma indiferenciado, sarcoma Ewing, 
rabdomiossarcoma e neuroblastoma.10 Se faz necessário o 
uso de técnicas de microscopia eletrônica ou imunohistoquí-
mica para sua diferenciação.

No relato de caso em questão devido a grande dimensão 
do tumor associado às condições clínicas da paciente não foi 
possível a exérese cirúrgica, sendo realizada apenas radio-
terapia paliativa com parcial redução da massa. Após alta 
hospitalar a paciente não retornou para seguimento ambu-
latorial.
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Fig 4 - Imuno-histoquímica revelando positividade para 
CK20.

Fig 5 - Imuno-histoquímica mostrando cromogranina-A 
positiva no citoplasma.
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RESUMO – O fibroxantoma atípico (FXA) é um cancro cutâneo relativamente raro que surge mais frequentemente como lesão 
única, de crescimento rápido, em áreas fotoexpostas de indivíduos idosos. Apesar de apresentar características de agressividade 
a nível histológico, nomeadamente pleomorfismo e elevado índice mitótico, o prognóstico tende a ser favorável. Apresentamos o 
caso de uma mulher de 62 anos, com área de alopécia cicatricial no couro cabeludo secundária a queimadura na infância, que 
desenvolve nesse local e em cerca de um ano, uma lesão tumoral vegetante. O exame anatomopatológico com imunohistoquímica 
da biopsia incisional foi sugestivo de FXA. Realizou-se a excisão radical com encerramento por duplo retalho de transposição opos-
to, obtendo-se controlo local da neoplasia. Os mecanismos envolvidos no desenvolvimento do FXA não estão bem esclarecidos, 
mas a exposição crónica à radiação ultravioleta será um dos factores primordiais. Outros factores considerados são a radioterapia 
e a imunossupressão. As cicatrizes de queimadura foram descritas apenas esporadicamente.   
PALAVRAS-CHAVE – Fibroxantoma Atípico; Sarcoma Pleomórfico Indiferenciado; Cancro Cutâneo; Cicatriz; Queimadura. 

ATYPICAL FIBROXANTHOMA – RARE TUMOR ARISING IN A 
BURN SCAR 
ABSTRACT – Atypical fibroxanthoma (AFX) is a relatively rare cutaneous tumor, characteristically presenting as a rapidly growing 
solitary nodule in photo-exposed areas of elderly patients. In spite of worrisome histological features, like pleomorphism and high 
mitotic rate, prognosis is favorable. Case report: A 62-year-old woman, with cicatricial alopecia on the parietal area, secondary to 
a thermal burn in her childhood, presented an ulcero-vegetant tumor, on the alopecia area, evolving for 1 year. Histology and im-
munohistochemistry showed features suggestive of AF. The tumor was completely excised, and a double transposition flap was used 
for closure, achieving local tumor control. The risk factors for AFX are not completely defined. Nevertheless, chronic exposition to 
ultraviolet radiation is a primordial factor. Other risk factors are radiotherapy and immunosuppression. Burn scars were only spora-
dically described in association to AF. 
KEY-WORDS – Atypical Fibroxanthoma; Undifferentiated Pleomorphic Sarcoma; Skin Tumors; Scar; Burn. 
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INTRODUÇÃO
O fibroxantoma atípico (FXA) é uma neoplasia cutânea 

maligna relativamente rara. A designação de FXA surgiu em 
1963 por Helwig, mas o tumor havia sido previamente des-
crito com outras denominações como pseudosarcoma ou fi-
brossarcoma paradoxal.1

O FXA surge geralmente em pele fotoexposta, maiorita-
riamente da cabeça e pescoço, de doentes com idade avan-
çada. Clinicamente caracteriza-se por lesões inespecíficas, 
solitárias, papulosas ou nodulares, eritemato-acastanhadas, 
de crescimento rápido e ocasionalmente ulceradas. No en-
tanto, estão descritas outras apresentações, como por exem-
plo, a variante clínica semelhante a cicatriz quelóide.2

Histologicamente caracteriza-se por uma proliferação 
de células fusiformes e epitelióides fibrohistiocíticas em 
proporção variável, sendo frequente a presença de histió-
citos xantomizados e células gigantes multinucleadas. As 
células tumorais são geralmente pleomórficas, de núcleo 
hipercromático e multilobulado, apresentando atividade 
mitótica elevada, com frequentes mitoses atípicas. A desig-
nação de “fibroxantoma atípico” justifica-se pela presença 
comum de células fibrohistiocíticas de citoplasma vacuo-
lizado e pela marcada atipia citológica. Sobre o tumor 
observa-se geralmente uma epiderme atrófica, não sendo 
rara a ulceração.1,3-5

Apesar das características de agressividade a nível his-
tológico, o FXA comporta-se de forma benigna ou de baixo 
grau de malignidade, com taxas de recorrência estimadas 
em 5-7%.4 A possibilidade de metastização é controversa; 
alguns autores defendem que os raros casos de metastiza-
ção resultaram de erro diagnóstico em épocas anteriores à 
utilização rotineira da imunohistoquímica, correspondendo 
na realidade a casos de outros tumores indiferenciados com 
marcado pleomorfismo, tais como melanoma, carcinoma 
espinhocelular ou leiomiossarcoma.4,6 Actualmente, a maior 
parte dos autores continua, no entanto, a admitir a possibi-
lidade de metastização.7,8

CASO CLÍNICO
Mulher de 62 anos, de fototipo II, agricultora, com alo-

pecia cicatricial parietal direita, secundária a queimadura do 
couro cabeludo aos 5 meses de idade. Observada por lesão 
tumoral única, ovalada, com 1,5cm de maior eixo, de bordo 
bem definido e irregular, eritemato-acastanhada, de superfí-
cie erosivo-crostosa, localizada à área de alopecia cicatricial, 
que evoluía desde há cerca de um ano. Clinicamente era su-
gestiva de carcinoma espinhocelular, não apresentando linfa-
denopatias locoregionais (Fig. 1).

Realizou-se biopsia incisional da lesão, e o exame anato-
mopatológico levantou a hipótese de FXA, mostrando a epider-
me sem alterações significativas, e toda a espessura da derme 

ocupada por uma neoplasia de células fusiformes com padrão 
fasciculado denso, pleomorfismo discreto e atividade mitótica 
importante. A imunohistoquímica foi negativa para marcado-
res epiteliais (citoqueratinas CK5/6, AE1/AE3), melanocíticos 
(S100 e HMB45) e vasculares (factor VIII, CD34), e positiva 
para a vimentina, com marcação ocasional de CD68 (Fig. 2).

A lesão foi submetida a excisão radical com 1 cm de 
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Fig 1 - Lesão tumoral vegetante de superfície hiperque-
ratósica e erosivocrostosa.

Fig 2 - Biópsia incisional evidenciando neoplasia de cé-
lulas fusiformes de padrão fasciculado denso, com pleo-
morfismo discreto e atividade mitótica.
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margem, e o defeito cirúrgico resultante foi encerrado com um 
duplo retalho de transposição oposto, obtendo-se um excelen-
te resultado estético, pela possibilidade de cobrir a área cica-
tricial de alopecia com cabelo proveniente do retalho (Fig. 3). 

Histologicamente a lesão tumoral evidenciou-se simétrica, 
bem circunscrita, sem invasão dos tecidos adjacentes, com-
posta por uma população tumoral semelhante à da biopsia, 
de células fusiformes, em padrão fasciculado, mostrando ati-
pia citológica e atividade mitótica, confirmando-se o diagnós-
tico de FXA de células fusiformes (Fig. 4). 

Não se registaram sinais de recidiva loco-regional ou à 
distância, no seguimento de dois anos após a cirurgia.

DISCUSSÃO
A apresentação clínica do FXA é inespecífica, e faz diag-

nóstico diferencial com diferentes neoplasias, incluindo: 

carcinoma basocelular, carcinoma espinhocelular, tumor de 
células de Merkel, melanoma maligno, dermatofibrossarcoma 
protuberans (DFSP), sarcoma pleomórfico indiferenciado (SPI), 
angiossarcoma e metástases cutâneas7. A nível histológico, o 
FXA é composto por proporções variáveis de células epiteliói-
des e/ou fusiformes, e o diagnóstico diferencial faz-se funda-
mentalmente com tumores pleomórficos incluindo: variantes 
de carcinoma espinhocelular, melanoma, leiomiossarcoma e 
SPI, pelo que a imunohistoquímica é essencial no diagnóstico 
do FXA.5,6 O diagnóstico torna-se ainda mais desafiante no 
caso das variantes histológicas, nomeadamente osteoide, os-
teoclástica, condroide, pigmentada, de células granulares e de 
células claras.9 A ausência de marcação para S100 e HMB45, 
exclui melanoma maligno, e para citoqueratinas, exclui car-
cinoma espinhocelular. No entanto, os marcadores S100 e 
HMB45 não são expressos em todos os melanomas, e alguns 
carcinomas espinhocelulares indiferenciados não expressam 
citoqueratinas. O FXA apresenta positividade para a vimenti-
na, CD10, CD68 e CD99, as células fusiformes são também 
fortemente positivas para a actina, e as células gigantes para 
a α1-antiquimotripsina.5,10

Entre o FXA e o SPI (anteriormente designado de histioci-
toma fibroso maligno), o diagnóstico diferencial é difícil, pelas 
suas semelhanças clínicas e histológicas, incluindo marcação 
imunohistoquímica.4 Contudo, a diferenciação entre estas duas 
entidades é primordial, uma vez que têm prognósticos muito 
diferentes. O SPI apresenta taxas de recorrência e metastização 
elevadas, com sobrevida aos 5 anos de 35-69%.1,5,11 Apesar 
das características citológicas idênticas, alguns aspectos his-
tológicos permitem a diferenciação entre AF e SPI. O FXA é 
um tumor bem circunscrito, na maioria dos casos localizado 
à derme, podendo apresentar uma zona de Grenz separando 
o tumor da epiderme, apesar de ulceração frequente. Contra-
riamente, o SPI tem uma localização mais profunda, padrão 
infiltrativo, geralmente com invasão do tecido celular subcu-
tâneo, e por vezes da fáscia, músculo ou de outras estruturas 
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Fig 3 - A) Excisão da lesão tumoral com 1 cm de margem; B) Encerramento com retalho duplo de transposição oposto.

Fig 4 - Lesão simétrica, bem circunscrita, sem infiltração 
dos tecidos adjacentes, constituída predominantemente por 
população de células fusiformes, anteriormente observada 
na biópsia incisional. Na derme adjacente existia marcada 
elastose solar, que sofreu empurramento significativo pelo 
comportamento expansivo da proliferação.

A B
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adjacentes. A presença de necrose, invasão perineural e vas-
cular são comuns no SPI, mas incomuns no FXA.4,5 Além disso, 
o CD74 marca preferencialmente o SPI em detrimento do FXA, 
no entanto este marcador é raramente utilizado.12

O tratamento recomendado para o FXA é a excisão cirúr-
gica com margens de 1-2 cm, seguido de um follow-up regu-
lar, durante pelo menos 2 anos. Um estudo com 53 doentes 
verificou a ausência de recorrência local nos tumores excisa-
dos com 2cm de margem, por cirurgia de Mohs.7 Nos doentes 
em que cirurgia está contra-indicada, não é praticável, ou é 
recusada pelo doente, recomenda-se a radioterapia.1

A maioria dos casos de FXA metastáticos na literatura re-
portam metástases ganglionares ou localizadas em tecidos 
adjacentes ao tumor, como cartilagem e parótida. Mais ra-
ramente foram descritas metástases pulmonares, cerebrais e 
hepáticas. Nestes doentes os tumores primários envolviam fre-
quentemente o tecido celular subcutâneo, e/ou apresentavam 
necrose, invasão perineural ou vascular. Além disso, as metás-
tases surgiram geralmente após recidiva local, indiciando uma 
maior agressividade tumoral.7

Os factores de risco para desenvolvimento de FXA incluem: 
exposição solar cumulativa (lesões mais frequentes na cabe-
ça e pescoço), imunossupressão, história prévia de cancro 
cutâneo, e cicatrizes (queimaduras/RT), tendo sido descritos 
apenas cinco casos na literatura de FXA sobre cicatriz.7,13 Vá-
rios factores estão implicados no desenvolvimento de tumores 
cutâneos em cicatrizes por queimadura incluindo: irritação e 
inflamação crónica, carcinogéneos resultantes da queimadu-
ra, anoxia e vigilância imune deficitária, que resultam da defi-
ciente vascularização sanguínea e linfática.3 

É consensual o risco aumentado de carcinomas espinho-
celulares sobre cicatrizes. Contudo, como ilustra o caso clínico 

apresentado, vários tumores podem surgir sobre terreno cica-
tricial (Tabela 1). Nesse sentido, recomenda-se a vigilância pe-
riódica dos doentes com cicatrizes extensas e a sensibilização 
dos doentes para a fotoproteção.
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Tabela 1 - Adaptada de Hiscutt et al, 2008.

Neoplasias cutâneas sobre 
cicatriz

Casos publicados 
1941-2007

Carcinoma espinhocelular 52

Carcinoma basocelular 15

Melanoma maligno 14

Carcinoma triquilemal 2

Sarcoma pleomórfico 5

Dermatofibrossarcoma protuberans 1

Hemangioendotelioma retiforme 1

Schwannoma maligno 1

Outros sarcomas 7

Metástases 3
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RESUMO – Introdução: As histiocitoses são um grupo heterogéneo de doenças caracterizadas pela proliferação e infiltração dos 
tecidos por histiocitos. Durante muito tempo as histiocitoses foram conhecidas por diferentes nomes, reflectindo a falta de conheci-
mentos em relação à sua origem. Caso clínico: Uma criança aparentemente saudável de 4 meses de idade foi observada por lesão 
cutânea de crescimento progressivo com 1 mês de evolução. Mãe com diagnóstico de síndrome de Sjögren. Observava-se uma 
placa bem definida, firme, eritematosa, com 30mm diâmetro, de bordos elevados, no dorso do nariz, além de pequenas pápulas 
eritematosas, com 5 dias de evolução, na região malar esquerda, região torácica esquerda e braço direito. O estudo analítico 
mostrou anticorpos antinucleares elevados e anti-SS-A positivo. O exame histopatológico confirmou o diagnóstico de histiocitose 
de células não Langerhans. Surgiram progressivamente novas pápulas e placas anulares, eritematosas, dispersas pela face, tronco 
e membros, com resolução espontânea da lesão inicial do dorso do nariz. Cerca de 2 meses após a observação inicial, todas as 
lesões regrediram espontaneamente, com normalização laboratorial ao 1 ano de idade. Conclusão: Muitos autores acreditam que 
os diferentes subtipos de histiocitose representam apenas diferentes estadios da mesma doença. A imunofenotipagem da histioci-
tose nem sempre permite identificar o subtipo envolvido, pelo que são frequentes os casos atípicos.  
PALAVRAS-CHAVE – Criança; Doenças da Pele; Histiocitose de Células Não Langerhans. 

CHILDHOOD NON-LANGERHANS CELL HISTIOCYTOSIS - AN 
ATYPICAL CASE 
ABSTRACT – Introduction: Histiocytoses correspond to a heterogeneous group of disorders characterized by the proliferation and 
infiltration of histiocytes in tissues. For years, many of the histiocytoses where known by numerous names, reflecting the lack of un-
derstanding regarding their origin. Case report: A previously healthy, 4-month-old infant presented a cutaneous lesion of progressive 
growth on his nose since 1 month ago. The mother has a diagnosis of Sjögren syndrome. On examination, there was a firm well-
-defined erythematous plaque with 30 mm of diameter and raised edges, on the bridge of the nose. At the left cheek, left thoracic 
region and right arm there were also small erythematous papules with 5 days of evolution. The analytical study showed elevated 
antinuclear antibodies and anti-SS-A. Histopathological examination confirmed the diagnosis of non-Langerhans cells histiocytosis. 
Progressively, more annular erythematous papules and plaques appeared scattered over the face, trunk and limbs with spontaneous 
resolution of the first lesion on the nose. About 2 months after the initial evaluation, all lesions had regressed spontaneously, with nor-
malization of analytical study at one year-old. Conclusion: Many authors believe that the different subtypes of histiocytosis represent 
only different stages of the same disease. Immunophenotyping of histiocytosis does not always identify the subtype involved, making 
the occurrence of atypical cases frequent. 
KEY-WORDS – Child; Histiocytosis, Non-Langerhans-cell; Skin Diseases. 
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INTRODUCTION
Histiocytoses correspond to a heterogeneous group of di-

sorders that is characterized by the proliferation and infiltration 
of histiocytes in tissues. Three histiocytes of cutaneous impor-
tance are: Langerhans cell, mononuclear cell/ macrophage, 
and dermal dendrocyte/dendritic cell. Dysfunction of these his-
tiocytes has led to a group of poorly understood disorders.1,2 

The development of immunohistochemical stains has pro-
vided insight into these conditions. It is now clear that the his-
tiocytoses are closely related entities, with Langerhans cell 
histiocytosis (LCH) and non-Langerhans cells histiocytosis (non-
-LCH), representing the two major groups of histiocytoses.3 

CASE REPORT
A previously healthy, 4-month-old, male infant was refer-

red to the dermatology department due to a progressively in-
creased cutaneous lesion on his nose since 1 month ago. The 
parents denied fever, anorexia and weight loss, as well as respi-
ratory or gastrointestinal complaints. The mother has the diag-
nosis of Sjögren syndrome. Physical examination revealed a 
firm well-defined erythematous plaque with 30mm of diameter, 
and raised edges, on the bridge of the nose. Multiple 3 to 5 mm 

erythematous papules with 5 days of evolution were observed 
on his left cheek, left thoracic region, and right arm (Fig. 1). 

The analytical study showed elevated antinuclear antibo-
dies (ANA) (1/1280) and anti-SS-A (>240U/mL) with no other 
significant alterations. Microbiological study of tissues was ne-
gative for fungi, mycobacteria and parasites. Histopathologi-
cal examination was performed and revealed a monomorphic 
infiltrate of cells throughout the dermis with irregular eosino-
philic cytoplasm and hyperchromatic, sometimes indented nu-
clei of variable sizes. Immunohistochemical stain was positive 
for vimentin (+++), lysozyme (+++), CD68 (+++), CD45 
(+++) and negative for S100, CD1a and CD3, suggesting 
the diagnosis of a non-LCH (Fig. 2). 

The lesion of the nose resolved after one month of follow-
-up, but, progressively, more erythematous papules and an-
nular plaques with dark red center appeared over the face, 
trunk and limbs (Fig. 3). A topical corticosteroid (methylpred-
nisolone aceponate 1mg/g) was applied in the more infiltra-
ted lesions with complete regression of all lesions 2 months 
after the initial evaluation (Fig. 4). A second analytical study 
showed a decrease of ANA (1/160) and anti-SS-A (126U/mL), 
with normalization at one year-old. 
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Fig 1 - Firm well-defined erythematous plaque with 30 mm of diameter and raised edges, on the brige of the nose (A); Small erythe-
matous papules on the right arm (B);, left thoracic region (C) and left cheek (D).
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DISCUSSION
The results of the histopathological and immunohistoche-

mical examination of the present case allowed the diagnosis 
of a non-LCH, excluding some subtypes like the indetermina-
te cell histiocytosis and the Rosai-Dorfman disease.4,5 The age 
of onset (4 months) and the clinical features of the observed 

lesions (widespread erythematous papules and plaques wi-
thout extra-cutaneous involvement and spontaneous resolu-
tion) are not fully characteristic of any subtype of non-LCH. 

In the case of a benign cephalic histiocytosis, the le-
sions are usually smaller and localized (2-5 mm papules 
on the face and neck with residual hyperpigmentation).6,7 
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Fig 2 - Monomorphic infiltrate of cells throughout the dermis with irregular eosinophilic cytoplasm and hyperchromatic, sometimes 
indented nuclei of variable sizes (HE, 40x). Immunohistochemical stain positive for CD68, and negative for S100 and CD1a. 

Fig 3 - After 1 month of follow-up: resolution of the nasal lesion (A); annular erythematous papules and plaques with dark red center 
over the face (B), trunk (C) and limbs (D,E). 
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Generalized eruptive histiocytoma is characterized by hun-
dreds of recurrent red to brown papules, axially distributed, 
and adults are affected more commonly than children.8 Juve-
nile xanthogranuloma is the most common histiocytic disease 
of childhood, with small and large nodular forms which ac-
quire a yellow color as they mature. Foamy cells, foreign-bo-
dy giant cells and Touton giant cells (histiocytes with a wreath 
of nuclei surrounded by foamy cytoplasm) are characteristic 
of xantogranuloma, but were not identified in the presented 
case.9 Necrobiotic xanthogranuloma is more common in the 
sixth decade and frequently associated to monoclonal gam-
mopathy. The classic lesion is an asymptomatic indurated pa-
pule, nodule or plaque with a yellow hue on the periorbital 
region.10 Reticulohistiocytosis is primarily seen in adults with 
mucous membrane lesions, polyarthritis and histiocytes with 
characteristic “ground glass” appearance on histopathologi-
cal examination.11 At last, xanthoma disseminatum is clas-
sically characterized by the triad of cutaneous xanthomas, 
mucous membrane xanthomas, and diabetes insipidus which 
were not observed in the presented case.12 

We hypothesized that elevated ANA and anti-SS-A might 
be the sign of an underlying auto-immune disease transmit-
ted by his mother who suffered from Sjögren syndrome, and 
perhaps could be the trigger of the presented histiocytosis. 

In conclusion, although widely described and classified, 
the pathophysiologic mechanism of histiocytosis remains 
unknown. Many authors believe that the different subtypes 
of histiocytosis represent only different stages of the same di-
sease. Immunophenotyping of histiocytosis does not always 
identify the subtype involved, making the occurrence of atypi-
cal cases frequent.
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Editor,

Imiquimod is a topical immune response modifier used 
in a patient-applied cream to treat genital warts, actinic ke-
ratosis and superficial basal cell carcinomas. It activates the 
immune system through the toll-like receptor 7 (TLR-7).1

Ingenol mebutate is another topically applied drug that 
has been approved for the treatment of actinic keratosis and 
is currently being investigated for the treatment of non-mela-
noma skin cancer.1

Recently I examined a 93 years’ old woman in a pre-co-
ma state, with a round tumor on the zygomatic area of the 
right side of her face with almost six months of evolution. The 
tumor had a hemispheric shape with a central ulceration and 
the size of a chestnut (Fig.s 1and 2). A biopsy showed an epi-
dermoid carcinoma.

It was not possible to transfer the patient to a surgical 
center in order to remove the tumor, taking into account the 
pre-coma state of the patient. Besides, the skin was extremely 
thin and surgery would be very difficult in such conditions.

Therefore, we used imiquimod, which reduced the size of 
the tumor in half. Then, we decided to apply ingenol mebuta-
te 150mcg/g during the three following days and the tumor 
completely regressed in two weeks (Fig. 3).

Fig 1



506

Carta ao Editor

We decided to communicate this case in support of those 
who are using these drugs in the treatment of non-melanoma 
skin cancer. We found no similar case but we may recom-
mend trying the association of these two drugs when the sur-
gery is not easy and risky.
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