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RESUMO

Introducdo: pénfigos sdo doencgas bolhosas
autoimunes, raras, de evolug¢do crénica,
potencialmente fatal. O tratamento deve ser feito
com o uso de imunossupressores. A COVID-19 é uma
sindrome infecciosa pulmonar causada pelo novo
coronavirus 2019 e dentre os fatores de risco de
mortalidade destaca-se a imunossupressao.
Objetivo: evidenciar os desafios na conduta do
pénfigo vulgar em um contexto de pandemia da
COVID-19. Descricdao do caso: uma paciente de 64
anos, sexo feminino, foi encaminhada ao Hospital
Escola Alvaro Alvim em Campos dos Goytacazes, Rio
de Janeiro, para investigacao de lesdes bolhosas
distribuidas por todo o corpo com sinais de infec¢ao
secunddria associada. Feito diagnéstico
histopatolégico de pénfigo vulgar e tratamento com
corticoide e antibidticos sistémicos. Durante
internagdo hospitalar, a paciente foi infectada pelo
SARS-CoV-2 evoluindo com gravidade, necessitando
inclusive de suporte intensivo. Porém, apesar das
medidas de tratamento, evoluiu a 6bito. Discussado:
no contexto de pandemia da COVID-19, o tratamento
do pénfigo vulgar moderado-grave representa um
desafio para os dermatologistas, ja que o uso de
drogas imunossupressoras é um fator de risco
importante para a infecgdo e gravidade da doenga
causada por este virus. Conclusdo: apesar do uso de
corticoides no tratamento de um caso de pénfigo
vulgar moderado-grave ter sido realizado com
cautela, a paciente evoluiu com quadro infeccioso
pelo SARS-CoV-2 que culminou em ébito. Esse caso se

ABSTRACT

Introduction: pemphigus are autoimmune bullous
diseases, rare, of chronic evolution, potentially fatal.
Treatment should be done with the use of
immunosuppressants. COVID-19 is an infectious
pulmonary syndrome caused by the new coronavirus
2019 and among the mortality risk factors
immunosuppression stands out. Objective: to
highlight the challenges in the management of
pemphigus vulgaris in a pandemic context of COVID-
19. Case description: A 64-year-old female patient
was referred to Hospital Escola Alvaro Alvim in
Campos dos Goytacazes, Rio de Janeiro, for
investigation of bullous lesions distributed
throughout the body with signs of associated
secondary infection. Histopathological diagnosis of
pemphigus vulgaris and treatment with
corticosteroids and systemic antibiotics were
performed. During hospitalization, the patient was
infected by SARS-CoV-2, evolving with severity,
requiring even intensive support. However, despite
treatment measures, she died. Discussion: in the
context of the COVID-19 pandemic, the treatment of
moderate-severe pemphigus represents a challenge
for dermatologists, since the use of
immunosuppressive drugs is an important risk factor
forinfection and the severity of the disease caused by
this virus . Conclusion: although the use of
corticosteroids in the treatment of moderate-severe
case pemphigus vulgaris was performed with
caution, the patient envolved whit an infectious
condition by SARS-CoV-2, which culminated in death.
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torna relevante até que experiéncia suficiente esteja
disponivel para orientar a tomada de decisdo
terapéutica.

Palavras-chave: pénfigo, imunossupressdo, COVID-
19.

INTRODUCAO

Pénfigos sdo doengas bolhosas autoimunes,
raras, de evolugdo cronica, potencialmente fatal,
caracterizadas pela formagao de bolhas intra-
epidérmicas na pele e nas mucosas',2. Na maioria dos
paises, o pénfigo vulgar é o mais comum e com grave
impacto nos afetados®. Nesses pacientes, ocorre a
presenca de autoanticorpos que sao direcionados
contra proteinas do complexo desmossomial, o que
resulta na perda de adesdo intercelular entre os
gueratindécitos e gera acantdlise com subsequente
formacdo de bolhas?*®. O tratamento deve ser feito
com o uso de imunossupressores, com o objetivo
reduzir os niveis de autoanticorpos e, entdo, gerar
remissdo dadoenca®.

A COVID-19 é uma sindrome infecciosa
pulmonar causada pelo novo coronavirus 2019
(SARS-CoV-2), altamente contagiosa, responsavel
pela pandemia de pneumonia viral atual. Os fatores
de risco de mortalidade relacionados a COVID-19
incluem idade avancada, sexo masculino e certas
comorbidades, incluindoimunossupress&o’.

Nesse contexto, o pénfigo aumenta o risco
de infeccdo por meio de vdrios mecanismos,
incluindo quebra da barreira epitelial e a
imunossupressao relacionada a terapia.

OBJETIVOS

Relatar um caso que evidencia os desafios na
conduta do pénfigo vulgar em um contexto de
pandemiada COVID-19.

DESCRICAO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 64 anos, branca,
portadora de doenga arterial periférica e
hipertensdo, em uso de bisoprolol. Refere ha 2 meses
lesGes bolhosas inicialmente em perna direita,
tronco e regidao abdominal de pequenas dimensdes
que posteriormente evoluiram para lesdes bolhosas
maiores, dolorosas e pruriginosas, distribuidas em
todo tegumento. Ja havia feito diversos esquemas de
antibidticos sistémicos e tépicos em domicilio, sem
melhora. Relatava ainda que fazia acompanhamento
com dentista ha dois anos, por quadro de aftas em

This case becomes relevant until sufficient
experience is available to guide therapeutic decision-
making.

Keywords: pemphigus, immunosuppression, COVID-
19.

mucosa oral.

Ao apresentar extensdo das lesdes, foi entdo
encaminhada ao Hospital Escola Alvaro Alvim em
Campos dos Goytacazes, Rio de Janeiro, para
diagndstico e seguimento. Ao exame, havia lesdes
bolhosas flacidas extensas, no geral sobre areas de
pele eritematosa, distribuidas por todo o corpo, com
sinal de infeccdo secundaria em alguns sitios (Figura
1A e 1B). Aorealizar a pressdo na pele aparentemente
normal préxima a lesdo, observou-se descolamento
epidérmico (Sinal de Nikolsky) e a oroscopia, foram
visualizadas Ulceras em palato e mucosa jugal.

Figura 1. LesGes bolhosas flacidas extensas, sobre dreas de pele
eritematosa, com crosta central localizada em tronco (A) e
membros inferiores, com sinal de infec¢do secundaria em alguns
sitios (B).

Foi iniciado antibioticoterapia venosa com
oxacilina e realizada bidpsia da lesdo que evidenciou
bolha suprabasal acantolitica (Figura 2A e 2B),
compativel com o diagndstico de pénfigo vulgar. Feita
prescricdo de corticoterapia com prednisona

Figura 2: A - bolha suprabasal em formagdo na area destacada (HE
100x) e B — em maior detalhe, queratindcitos acantoliticos
preservados na camada basal, indicando que a bolha tem
formagdo suprabasal (HE 400x).

40mg/dia (0,5mg/Kg/dia) e uso tépico de dleo
dermoprotetor, além de nistatina e fluconazol por via
oral, visto clinica sugestiva de candidiase oral
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associada a ulcera previamente descrita. Apds
melhora clinica inicial com cicatrizacdao de algumas
lesdes, a paciente apresentou surgimento de novas
bolhas apds reducdo da dose do corticoide (Figura 3)
sendo entdo aumentado para 50mg/dia.

Figura 3. Surgimento de novas bolhas em regido abdominal apds
redugdo da dose do corticoide.

Desde a admissdo, a paciente apresentava
edema em membros inferiores e hipoalbuminemia
em exame laboratorial, porém, evoluiu com piora
importante do estado geral e anasarca, sendo
indicada areposicao de albumina.

Nesse contexto de doencga grave, foi
necessario realizar isolamento para contato e
aerossodis em enfermaria destinada a pacientes
suspeitos de infeccdo pelo SARS-CoV-2, apds ser
contactante de paciente COVID-19 positivo em sua
enfermaria. Foi seguido protocolo hospitalar, apesar
de sua tomografia computadorizada de térax nao
evidenciarachados sugestivos de pneumonia viral.

Frente a uma piora progressiva das leses e
queixa de dor principalmente nas lesGes de mucosa
oral, a dose do corticoide foi aumentada para
60mg/dia. Nesse momento, com paciente em
anasarca, torporosa, taquicdrdica e taquipneica, foi
solicitado vaga em Unidade de Terapia Intensiva,
sendo realizada intubacdo orotraqueal e medidas de
suporte intensivo. Feito RT-PCR para COVID-19, com
resultado positivo. Optou-se por iniciar novo ciclo de
antibioticoterapia, realizada com multiplas drogas de
amplo espectro juntamente a ajuste de dose de
corticoide para protocolo hospitalar de COVID-19.
Otimizado medidas intensivas sem sucesso, e
culminando em faléncia de drgdos, a paciente evoluiu

para dbito no 382dia deinternagdo hospitalar.

DISCUSSAO

O pénfigo é uma bulose autoimune rara,
cronica e, as vezes, severa que acomete a pele e as
mucosas®. E caracterizado pela producdo de auto-
anticorpos patogénicos direcionados contra
diferentes proteinas dos desmossomos, o que induz a
acantdlise e aformacdo da bolhaintra-epidérmica’.

O pénfigo vulgar e o pénfigo folidceo sao
responsaveis por 90 a 95% dos diagndsticos e
usualmente se manifestam entre os 45 e os 65 anos
de idade®. Estdo associados a diversas condigdes,
incluindo outras doencgas autoimunes, como
tireoideopatias, artrite reumatoide, diabetes
mellitus, retocolite ulcerativa e psoriase; doencas
neuroldgicas, como epilepsia, deméncia e doencga de
Parkinson; desordens psiquidtricas como
ansiedade/depressdo, transtorno bipolar e
esquizofrenia; além de algumas malignidades, no
geral linfoproliferativas, caracterizando o pénfigo
paraneoplasico, entidade mais rara?.

Na maioria dos pacientes com pénfigo vulgar,
a doenga se inicia na cavidade oral, com enantema e
erosdes, muitas vezes dolorosas. As lesdes cutaneas
se apresentam como bolhas flacidas, erosées, crostas
e podem evoluir com areas desnudas. Em doencas
extensas pode ocorrer acometimento ungueal. Ao
realizar friccdo de uma area perilesional, observa-se
inducdo de uma nova erosao, caracterizando o sinal
de Nikolsky, indicativo de atividade da doenca®.

Em contraste com o pénfigo vulgar, o pénfigo
folidceo desenvolve lesdes de pele exclusivamente,
poupando mucosas. Predominantemente se
apresenta como eritema, bolhas muitas vezes
efémeras e descamacdo. Bolhas intactas raramente
sdo visualizadas por conta do acometimento
subcérneo, que destrdi o teto da bolha. Também se
nota o sinal de Nikolsky®.

No diagnéstico diferencial do pénfigo vulgar
deve-se considerar também o penfigdide bolhoso,
necrélise epidérmica téxica, sindrome de Steven-
Johnson, outras erupcdes medicamentosas,
gueimaduras e outras variantes de pénfigo, como
pénfigo por IgA9. No caso relatado, o diagnéstico foi
conclusivo com a avaliacdo histopatoldgica de lesao
cutdnea onde, no pénfigo vulgar, as bolhas tem
formacao suprabasal, enquanto que no tipo foliaceo,
as bolhas intra-epidérmicas localizam-se na camada
granulosa, mais superficialmente'.

Os glicocorticoides sdo considerados
tratamento de primeira linha no pénfigo, afinal,
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controlam inflamag¢dao e mecanismos de
autoimunidade com eficiéncia. Recomenda-se doses
iniciais de 0,5 a 1,5mg/kg/dia, a qual pode ser
reduzida em 25% em etapas quinzenais para atingir
20mg/dia e, em seguida, sendo reduzida
lentamente. Espera-se uma resposta dentro de duas
semanas de tratamento e o objetivo é induzir
remissdo com a menor dose cumulativa possivel de
esteroides a fim de evitar seus efeitos colaterais
dose-dependente. Outras drogas
imunossupressoras, como rituximabe e azatioprina,
além da imunoglobulina intravenosa sdo opgdes que
vém ganhando destaque®.

Neste contexto de pandemia da COVID-19, o
tratamento do pénfigo vulgar moderado-grave
representa um desafio para os dermatologistas, ja
gue o uso de drogasimunossupressoras é um fator de
risco importante para ainfec¢do pelo virus*.

Neste caso, houve a infeccao pelo SARS-CoV-
2 em ambiente intra-hospitalar. J& se sabe que a
presenca de comorbidades esta associada a uma pior
evolucdo do quadro respiratorio, inclusive para ébito,
e aqui destacamos a relagdao entre a tempestade de
citocinas promovida pela infeccdo viral com as
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