Caso CLinico

v

Sindrome de Sweet e policondrite recidivante reveladores de

sindrome mielodisplasica
Sweet's Syndrome and relapsing polychondritis signal myelodysplastic
syndrome
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Resumo: Certas dermatoses, pertencentes ao grupo das sindromes paraneopldsicas mucocutineas,
podem ser o prendncio de uma neoplasia previamente nio conhecida. Tanto a sindrome de Sweet como
a policondrite recidivante incluem-se neste grupo. A sindrome de Sweet e a PR sio raramente encon-
tradas em um mesmo paciente. A presenca de policondrite recidivante e sindrome de Sweet em um
mesmo paciente tem se revelado mais frequente em pacientes com neoplasias associadas, sobretudo
hematoldgicas. Relata-se o caso de paciente do sexo masculino, 79 anos, com sindrome de Sweet e poli-
condrite recidivante, em quem, subsequentemente, foi diagnosticada uma sindrome mielodisplasica.
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Abstract: The emergence of certain skin conditions belonging to the group of mucocutaneous parane-
oplastic syndromes may indicate the future appearance of a previously unknown malignancy. Sweet”s
Syndrome and relapsing polychondritis are included in this group. Sweet’s Syndrome and relapsing
polychondritis are very rarely found together in the same patient. This dual occurrence is more com-
monly found in cancer patients with associated hematological malignancies. We report the case of a 79-
year-old male with Sweet’s Syndrome and relapsing polychondritis, who was subsequently diagnosed
with a myelodysplastic syndrome.
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INTRODUCAO

Certas dermatoses, incluidas no grupo das sin- trofilica.' Pode ser classificada em cinco grupos: idiopa-

dromes paraneoplasicas, podem ser o prenuncio de
uma neoplasia anteriormente nio conhecida, permi-
tindo sua deteccido e tratamento precoces.

A sindrome de Sweet (SS), descrita pela primei-
ra vez em 1964 por Robert Sweet, ¢ uma dermatose
neutrofilica febril aguda, rara, de patogénese nao total-
mente esclarecida, que se caracteriza pelo surgimento
subito de papulas ou placas eritematosas, infiltradas,
localizadas especialmente na face, pescoco e extremi-
dades superiores, associadas a febre e leucocitose neu-
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tico ou classico, parainflamatério, paraneoplasico,
associado a gestacao e secundario a drogas.

A policondrite recidivante (PR) é uma doenca
multissistémica incomum, descrita pela primeira vez
em 1923 por Jakch Wartenhorst, de etiologia desco-
nhecida, provavelmente de natureza imunoldégica.
Caracteriza-se por inflamacao recorrente e destruicao
dos tecidos cartilaginosos, nomeadamente nasais,
auriculares e das vias aéreas superiores.” Um niimero
crescente de casos tem sido descrito associado a neo-
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plasias, sobretudo a sindrome mielodisplasica e,
menos frequentemente, a outras neoplasias hemato-
l6gicas ou tumores solidos.’

A sindrome mielodispliasica (SMD) é uma
desordem clonal da hematopoiese, caracterizada por
medula 6ssea displasica e citopenias periféricas.

Os autores descrevem o caso de doente com SS
e PR, em quem foi diagnosticado, subsequentemente,
uma SMD.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 79 anos, branco,
seguido em consulta de Dermatologia por episédios
recorrentes de surgimento subito de placas eritemato-
sas, pseudo-vesiculares, circulares, com centro leve-
mente roseo, variando de 0,5 a 3 cm, dolorosas, loca-
lizadas no tronco, pescoco e membros superiores,
sempre acompanhadas de febre (37,5-38°C) (Figura
1). A revisao de sistemas era normal, sem evidéncias
de linfoadenomegalias ou organomegalias. A biopsia
de pele mostrou edema da derme papilar, infiltrado
inflamatério perivascular denso, constituido predomi-
nantemente por neutréfilos, muitos com leucocitocla-
sia (Figura 2), achados histopatolégicos compativeis
com o diagnéstico de SS. Os exames laboratoriais
mostraram leucopenia (3400/]L) e aumento da veloci-
dade de hemossedimentacao (50 mm/h). Foi iniciada
corticoterapia (deflazacorte 60 mg/dia, com retirada
lenta e gradual), verificando-se remissdo inicial, mas
rapido reaparecimento das lesbes com a sua suspen-
sao. Para avaliacao de etiologia associada, realizaram-
se os seguintes exames complementares: avaliacio
laboratorial (funciao hepatica, func¢ao renal, funcio
tireoidiana, marcadores tumorais, serologias virais,

FIGURA 1: ManifestacOes clinicas da sindrome de Sweet: placas
eritematosas com configura¢ao anular e pseudovesiculaciao,
localizadas no dorso
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ANA’s, anti-DNA, anti-SSA, anti-SSB, anti-RNP, anti-SM),
mielograma, endoscopia digestiva alta, colonoscopia,
radiografia simples de torax, tomografia axial compu-
torizada do térax, abdomen e pélvis, ultrassom abdo-
minal, prostatico e da glandula tiroideia, com resulta-
dos dentro dos limites da normalidade.

Cerca de 12 meses ap6s o diagnéstico inicial de
SS, o paciente é observado por dor e tumefagio do
pavilhao auricular esquerdo. Ao exame fisico, havia
edema, rubor e calor, poupando o 16bulo (Figura 3A).
A biépsia da cartilagem auricular mostrou denso infil-
trado inflamatério na cartilagem subcutanea e degene-
rescéncia de condrdcitos marginais, compativeis com
condrite (Figuras 3B, 3C e 3D). Concomitantemente,
inicia episdédios de hiperemia conjuntival (Figura 4),
tendo sido avaliado por oftalmologista que diagnosti-
cou ulceras corneas periféricas superficias, bilaterais.
O paciente foi medicado sintomaticamente.

Em acompanhamento no Ambulatério de
Dermatologia ao longo de 15 meses, o paciente man-
teve lesoes cutaneas recorrentes compativeis com SS,
assim como episodios repetidos de inflamagao ocular
e em ambos os pavilhoes auriculares. Recebeu corti-
costeroide via oral nos surtos, obtendo remissao com-
pleta dos sintomas, mas com recidiva ap6s término do
tratamento. Ultimamente verificava-se emagrecimento
e astenia e a avaliacdo laboratorial realizada periodica-
mente revelou uma anemia macrocitica nio megalo-
blastica e neutropenia. Foram efetuados mielograma e
bi6épsia da medula 6ssea, cujos achados foram compa-
tiveis com sindrome mielodisplasica. O doente foi
encaminhado para o Servico de Hematologia
/Oncologia.
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FIGURA 2: A. Sindrome de Sweet (H&E x 40): edema na derme
papilar e infiltrado inflamatério perivascular denso; B. Infiltrado
constituido por neutréfilos com leucocitoclasi (H&E x 400)
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DISCUSSAO

As dermatoses paraneoplasicas sao manifesta-
coes cutineas, nio neoplasicas, associadas a tumores
viscerais ou hematolégicos. Prever a coexisténcia de
uma neoplasia, a partir de lesdes mucocutineas com
determinadas peculiaridades clinicas, faz com que
estas dermatoses adquiram um especial interesse.

A SS esta relacionada a neoplasias em 20% dos
casos, sendo que 85% destas estao relacionadas a dis-
tarbios hematolégicos e 15%, a tumores sélidos. A
associacao a SMD é comum e pode significar um prog-
noéstico desfavoravel em vista da possibilidade de con-
versao para leucemia mieloide aguda.

O diagnoéstico da SS é baseado nos achados cli-
nicos, na histologia e nos exames de laboratério,
segundo os critérios de diagnostico adaptados de Su e
Liu' (Quadro 1). O nosso paciente apresentava os dois
critérios maiores (aspecto clinico das lesoes e infiltra-

FiGURA 4: Inflamacao ocular

FIGURA 3: A. Pavilhao
auricular esquerdo
com hiperemia e
edema na regiao car-
tilaginosa, nao com-
prometendo o 16bu-
lo: B. Biopsia de car-
tilagem (H&E x 40);
C. Infiltrado infla-
matorio linfoplasmo-
citario na derme sub-
jacente a cartilagem
subcutinea (H&E x
100); D.
Degenerescéncia de
condroécitos margi-
nais (H&E x 100)

do neutrofilico denso na bidpsia) e trés menores
(febre, doenca associada e resposta a corticoterapia).

A forma paraneoplasica de SS tende a ter mani-
festacoes clinicas mais graves e atipicas do que a forma
classica. Nao existe predilecao por sexo, as lesoes
cutineas tendem a ser vesiculosas, bolhosas ou
mesmo necroéticas e ulcerativas. Além da localizacao
habitual, distribuem-se também nos membros inferio-
res, tronco e dorso. As manifestagoes sistémicas de
leucocitose neutrofilica e febre podem estar ausentes.
As recorréncias clinicas sio frequentes.*

A presenca de surtos recorrentes de placas
dolorosas, limites bem definidos, com pseudovesicu-
lacao, predominantemente localizadas no tronco, sem
neutrofilia, chamaram a ateng¢ao para a possivel asso-
ciacao a doenga de base e motivaram um acompanha-
mento rigoroso. O SMD foi diagnosticado cerca de 2

QuaDRO 1: Critérios diagnodsticos de sindrome de
Sweet — sA0 necessarios 2 critérios maiores e 2
menores

Critérios maiores 1 - Inicio abrupto de placas ou
nodulos eritematosos dolorosos
2 - Exsudato neutrofilico denso na

bidpsia

Critérios menores 1 - Febre com temperatura acima de
38°C
2 - Associacio com malignidade
hematolégica, doenca inflamatoria,
gravidez ou infecg¢ao respiratoria ou
grastrointestinal prévias
3 — Excelente resposta ao tratamento
com corticosteroides sistémicos
4 — Valores laboratoriais anormais
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anos apo6s o inicio dos sintomas cutineos. As manifes-
tagoes clinicas e a evolucao do paciente relatado estao
em concordancia com os dados disponiveis na litera-
tura. Numa revisio publicada de 9 casos, todos
pacientes do sexo masculino, com lesoes cutaneas ati-
picas e recorrentes, o SMD foi, finalmente, diagnosti-
cado em todos, em média 3,5 anos apds inicio do SS.*

Nosso paciente foi encaminhado ao Servico de
Oncologia para um tratamento mais agressivo do
SMD, na expetativa de controlar com maior eficacia a
doenca dermatologica.

Na PR, a manifestacao classica é a condrite auri-
cular aguda unilateral ou bilateral, com presenca de
sinais flogisticos, poupando o l6bulo, presente em
39% dos casos no momento do diagndstico e manifes-
tando-se em 85% dos pacientes em algum momento
da doenca. Outras manifestagoes clinicas frequentes
que podem estar presentes sio alteracoes da cartila-
gem nasal, artrite, sintomas oculares e sintomas rela-
cionados a arvore traqueobronquica.
Aproximadamente 30% estio associadas a doenga
autoimune ou hematoldégica.”

O diagnostico de PR é predominantemente cli-
nico, tendo sido apoiado nos critérios estabelecidos
por Damiani e Levine’ (Quadro 2). O paciente descri-
to tinha condrite bilateral do pavilhao auricular, dlce-
ras de cornea periféricas superficiais, causando infla-
macao ocular, e achados histopatolégicos compati-
veis, reunindo critérios para PR.

Os sintomas oculares sao 0s mais comuns, pre-
sentes em 60% dos pacientes, sendo a esclerite e a
episclerite as mais frequentes. Apesar de menos
comum, encontramos na literatura outros casos asso-
ciados a ulceras de cornea.’

A PR e a SS sao raramente encontradas no
mesmo doente. Até esta data, apenas 23 casos foram
descritos na literatura. Trés destes pacientes eram de
uma série de 48 pacientes da Mayo Clinic com SS.°Em
um estudo francés, envolvendo 200 pacientes com PR,
7 tinham SS.” Em uma revisao de 9 doentes com SS e
SMD, 4 desenvolveram PR.*
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QuAaDRO 2: Critérios diagnosticos de policondrite
recidivante

1 - Condrite do pavilhao auricular

2 - Poliartrite inflamatdria seronegativa nao erosiva
3 - Condrite nasal

4 - Inflamacao ocular

5 - Condrite do trato respiratério

6 - Disfuncao coclear e/ou vestibular

McAdam et al consideram necessaria a presenca de 3 ou mais
dos seguintes 6; Damiani e Levine: 1 critério de McAdam et a/
+ histologia confirmatéria

Le Gal et al descreveram 2 casos de SS associa-
dos a PR, 1 caso associado a mielodisplasia e outro
precedendo a PR.* Os outros 7 casos foram publicados
isoladamente. Nestes, a SS precedeu o aparecimento
de PR em 2 casos, foi subsequente em 4 e concomitan-
te em um outro.”” Doze dos pacientes com SS e PR
tinham uma neoplasia associada: SMD em 11 casos e
neoplasia da bexiga em 1 caso.

Tanto a SS quanto a PR estdo incluidas no grupo
das sindromes paraneoplasicas mucocutaneas associa-
das a neoplasias hematologicas. Nosso paciente, em
quem foi diagnosticado SS e PR, desenvolveu SMD.
Apesar de pouco comum, mais de uma sindrome para-
neoplasica tem sido descrita em um mesmo doente.’
O conhecimento de que tanto a SS quanto a PR
podem ser manifestagoes iniciais de progressao para
um SMD deve levar o clinico a considerar prontamen-
te esta hipotese.

Tem sido especulado na literatura se a associa-
¢ao de SS a PR é mera coincidéncia em doentes com
neoplasias hematolégicas ou se ambas as condicoes
podem estar etiologicamente relacionadas.” Apenas a
descricao de um maior nimero de casos, documen-
tando a ocorréncia de SS e PR em doentes com SMD,
permitira concluir se existe, de fato, uma associacao
significativa entre elas. a
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