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FIGURA 1: Face infiltrada, cicatrizes atróficas, pápu-
las em rosário nas pálpebras

FIGURA 2: Cicatrizes nos membros superiores e região do decote,
placa verrucosa no cotovelo direito
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Síndrome em questão

Você conhece esta síndrome? *

Do you know this Syndrome *

Luciana Baptista Pereira1 João Renato Vianna Gontijo 2

RELATO DO CASO
Paciente do sexo feminino, 17 anos, com histó-

ria de bolhas e formação de cicatrizes nos locais de
trauma desde o primeiro ano de vida. A primeira
bolha ocorreu aos seis meses de idade, no local de
aplicação de vacina BCG. O parto foi normal, a termo,
sem outras intercorrências, e já ao nascimento apre-
sentava choro rouco. Ausência de consangüinidade ou
outros casos familiares.

Apresenta lesões cicatriciais, algumas circulares
e atróficas, varioliformes, na face (Figura 1), membros
superiores (Figura 2) e, em menor número, nos mem-
bros inferiores e tronco (Figura 2). Infiltração difusa
de toda a superfície cutânea, mais intensa na face,
cavidade oral, pescoço e axilas. Presença de pápulas
agrupadas em rosário nas pálpebras superiores (blefa-

rose moniliforme) (Figuras 1 e 3). Presença de lesões
verrucosas nos cotovelos (Figura 2).

Cavidade oral com limitação da abertura, lábios e
língua muito infiltrados, ausência de papilas gustativas e
marcas dos dentes nas bordas da língua (Figura 4). A
fibronasolaringoscopia demonstrou infiltração da epiglo-
te e aritenóides. A avaliação da motilidade e do trânsito
gastrointestinal não apresentou alterações pela radiogra-
fia contrastada do esôfago, estômago e duodeno.

O desenvolvimento neuropsicomotor sempre
foi normal. A radiografia simples de crânio não
demonstrou alterações. A paciente nunca realizou
tomografia ou ressonância magnética do crânio em
virtude da ausência de sintomas neurológicos. 

Durante a infância observaram-se vários episó-
dios de impetiginização secundária, e, em um desses,
aos sete anos, desenvolveu glomerulonefrite difusa
aguda.
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Biópsia cutânea demonstrou deposição de
material PAS positivo na junção dermoepidérmica, em
volta dos vasos sangüíneos da derme e anexos cutâ-
neos.

QUE SÍNDROME É ESTA?
Síndrome Urbach-Wiethe (Lipoidoproteinose)

A síndrome de Urbach-Wiethe, também deno-
minada lipoidoproteinose ou hialinose cutânea e
mucosa (OMIM 247100), é genodermatose rara, de
herança autossômica recessiva, caracterizada por infil-
tração de material hialino na pele, mucosa e órgãos
internos (trato respiratório e gastrointestinal altos, sis-
tema nervoso central, linfonodos e músculos estria-
dos).1,2 O conjunto de alterações características inclui
a rouquidão, blefarose moniliforme, infiltração de
tonalidade amarelada cutâneo-mucosa e cicatrizes
atróficas varioliformes.1 Foi descrita em 1929 pelo
dematologista Urbach em conjunto com um otorrino-
laringologista, Wiethe, que originalmente a denomi-
naram lipoidose cutâneo-mucosa.

Pápulas e nódulos amarelados, com espessa-
mento generalizado da pele, são bastante típicos, e
pode ocorrer hiperceratose com formação de lesões
verrucosas em áreas de fricção como mãos, cotovelos,
joelhos, nádegas e axilas.3,4 Durante a infância, a fragi-
lidade da pele resulta na formação de bolhas e cicatri-
zes, raramente hipertróficas ou queloideanas. Embora
o envolvimento do couro cabeludo possa levar à
perda de cabelos, pouco se observam quadros signifi-
cativos de alopecia.3,4

A deposição de material hialino nas cordas
vocais pode levar à rouquidão ou afonia de instalação
precoce, ao nascimento ou no primeiro ano de vida,
ainda que eventualmente demore alguns anos para se
tornar evidente.3,5,6 As mucosas da faringe, língua,

palato mole, tonsilas e lábios também estão infiltradas
e podem levar à dificuldade respiratória e de degluti-
ção.3,4 Hipertrofia gengival pode instalar-se, e a língua
geralmente está encurtada pelo espessamento do
freio sublingual, levando à dificuldade de sua protru-
são.3

Do ponto de vista oftalmológico, a alteração
mais característica é a blefarose moniliforme, consti-
tuída pelo agrupamento de pápulas, em forma de
contas de um rosário, nas pálpebras superiores.
Uveíte, depósitos hialinos na conjuntiva, córnea, tra-
bécula e membrana de Bruch podem ocorrer.3

Sintomas neurológicos como epilepsia e distúr-
bios neuropsiquiátricos também são relatados, algu-
mas vezes associados com calcificação nos lobos tem-
poral ou complexo amígdala e hipocampo.3

Histologicamente há espessamento da mem-
brana basal, com depósitos PAS positivos no nível da
junção dermoepidérmica, derme e em volta de vasos
e anexos. Pela imunofluorescência direta é possível
determinar o aumento do colágeno tipo IV na mem-
brana basal, fator possivelmente responsável por seu
espessamento.3

Foi detectada expressão reduzida do gene da
proteína 1 da matriz extracelular (ECM 1) nas células
de pacientes com lipoidoproteinose. Várias mutações
no gene ECM 1, localizado no fragmento lq21, são
relatadas, evidenciando heterogeneidade genética.3,7 A
ECM 1 é uma glicoproteína com várias funções na
diferenciação epidérmica e na coesão dos queratinó-
citos, na formação do colágeno dérmico e na regula-
ção da angiogênese.1,7 Talvez sua principal ação seja a
de uma “supercola” que liga os constituintes da subs-
tância fundamental amorfa e, portanto, regula a ativi-
dade biológica dos componentes da matriz, influen-
ciando vários aspectos da homeostase dérmica.3,7

FIGURA 3: Língua infiltrada, sem papilas, com marca dos dentes e
diminuição da mobilidade. Lábios também infiltrados

FIGURA 4: Detalhe das pápulas em rosário na pálpebra 
superior esquerda
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A lipoidoproteinose deve ser considerada no
diagnóstico diferencial das doenças vesicobolhosas
presentes ao nascimento, como a epidermólise bolho-
sa, protoporfiria eritropoiética e a hiperceratose epi-
dermolítica.1,8

Até o momento, o tratamento é bastante limita-
do. Há relatos de uso de dimetilsulfóxido oral, D-

penicilinamina,9 corticóides orais e acitretina com
resultados variáveis.2,5 O tratamento das lesões faciais
pode ser feito com dermoabrasão, peelings químicos,
blefaroplastia e laser de CO2,10 Na paciente aqui rela-
tada, nenhum tratamento específico foi tentado até o
momento. A doença apresenta curso benigno, mas
progressivo. Há relatos de melhora espontânea após
os 50 anos.10 �

Resumo: A síndrome de Urbach-Wiethe, também conhecida como lipoidoproteinose ou hialinose cutânea e
mucosa (OMIM 247100), é rara genodermatose de herança autossômica recessiva, de patogênese desconhecida,
que se caracteriza pela deposição de material hialino na pele, mucosa oral e órgãos internos. Alterações
características incluem a rouquidão, pápulas e nódulos na face, especialmente na borda das pálpebras, cicatrizes
varioliformes, espessamento difuso e aspecto amarelado da pele e lesões verrucosas em áreas de atrito.
Palavras-chave: Dermatopatias genéticas; Doenças genéticas inatas; Proteinose lipóide de Urbach e
Wiethe 

Abstract: Urbach-Wiethe disease, also named lipoproteinosis or hyalinosis cutis et mucosae (OMIM
247100), is a rare autosomal recessive disorder of unknown pathogenesis with hyaline-like
material deposition in the skin, oral mucosa and internal organs. Typical features include hoarseness,
papules and nodules on the face, characteristically along the eyelid margins, pitted scars, diffuse
thickening and yellow discoloration of the skin, and verrucous lesions in areas subjected to trauma.
Keywords: Genetic diseases, inborn; Lipoid proteinosis of Urbach and Wiethe; Skin diseases, genetic
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