Anais Brasileiros de Dermatologia 2022;97(3):284-290

i@? Anais Brasileiros de

& Dermatologia
&
g
2
S
[}
o
® memxn ®
SOCIEDADE BRASILEIRA . :
DE DERMATOLOGIA www.anaisdedermatologia.org.br

ARTIGO ORIGINAL

Check for
updates

Aspectos clinicos e abordagem terapéutica das reacdes
cutaneas adversas a medicamentos em hospital
quaternario: estudo retrospectivo com 219 casos™ >

Jualia Chain Martins @ #*, Camila Arai Seque © ® e Adriana Maria Porro

@ Medicina de Urgéncia, Hospital Sdo Paulo, Universidade Federal de Séo Paulo, Sdo Paulo, SP, Brasil
b Departamento de Dermatologia, Universidade Federal de Sdo Paulo, Sdo Paulo, SP, Brasil

Recebido em 17 de maio de 2021; aceito em 25 de junho de 2021

Resumo

Fundamentos: As reagoes adversas a medicamentos sao frequentes, e a manifestacdo cutanea
(farmacodermia) é a forma mais comum. No ambiente hospitalar, a incidéncia das farmacoder-
mias varia de 2 a 3%.

Objetivo: Analisar o perfil das farmacodermias, relacionando formas clinicas, medicagoes sus-
peitas, alteracdes histopatologicas, repercussoes sistémicas, tratamento e evolucao.
Métodos: Estudo clinico, retrospectivo e observacional, de pacientes atendidos pela equipe de
Interconsulta de Dermatologia no periodo de janeiro de 2013 a dezembro de 2016.
Resultados: A frequéncia de farmacodermias entre os pacientes avaliados foi de 13,6%, com
219 casos diagnosticados. Em 65,7% a reacao foi considerada leve (a mais comum delas foi o
exantema), enquanto em 34,2% a reacao foi considerada grave (DRESS foi a principal forma
[18,2%]). Dos medicamentos envolvidos, destacaram-se antibioticos (36,5%) e anticonvulsivan-
tes (10%). Como tratamento, além da suspensao do medicamento, em 47% dos casos foi prescrito
corticosteroide sistémico, e em 4,5%, imunoglobulina intravenosa (IglV). Dentre as formas leves,
em 62% foi adotada conduta expectante e/ou uso exclusivo de sintomaticos.

Limitagbes do estudo: Estudo retrospectivo, com limitacoes inerentes a esse tipo de estudo;
falta de algumas informagdes em prontuarios; periodo de avaliagdo antigo, com possivel
mudanca na validade externa.
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Conclusdo: A forma clinica mais frequentemente encontrada foi o exantema, e antibioticos e
anticonvulsivantes foram as classes medicamentosas mais envolvidas. Cerca de 1/3 dos paci-
entes apresentou formas graves de farmacodermia - DRESS foi a principal. Farmacodermias
sao frequentes na pratica clinica, e o dermatologista deve ser convocado o quanto antes para
auxiliar no diagnostico e na conducdo desses casos.

© 2022 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. em nome de Sociedade Brasileira de Dermatologia.
Este é um artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://creativecommons.org/licenses/

by/4.0/).

Introducao

Segundo a Organizacdo Mundial da Saide (OMS), reacao
adversa a medicamento é definida como qualquer res-
posta nociva e nao intencional ao uso de medicamento
e que ocorre em doses normalmente utilizadas em seres
humanos para profilaxia, diagndstico ou tratamento de
doencas." As reacOes cutaneas adversas a medicamentos,
ou farmacodermias, sao frequentes, correspondendo a 10
a 15% de todos os casos reportados de reacoes adversas a
medicamentos.” No ambiente hospitalar, a incidéncia rela-
tada varia de 2 a 3% e contempla desde casos leves e
autolimitados a reacoes graves, podendo causar morbidade
e mortalidade significativas.?

No Brasil, poucos trabalhos foram publicados acerca do
tema e apenas dois deles avaliaram a prevaléncia e as for-
mas clinicas das farmacodermias no ambiente hospitalar. No
primeiro estudo, publicado em 1984 por Weissbluth et al.,*
12,3% dos pacientes avaliados por servico de interconsulta
tinham diagndstico de farmacodermia, enquanto na segunda
pesquisa, publicada em 2015 por Botelho et al.,> esta por-
centagem foi de 8,2%.

Este estudo visa analisar o perfil das farmacodermias
em pacientes internados em um hospital quaternario, com
caracterizacao de: perfil demografico (género, idade e foto-
tipo), formas clinicas, medicacdes suspeitas, alteracdes
histopatoldgicas, presenca de repercussoes sistémicas, tra-
tamento instituido e evolucao dos pacientes.

Métodos

Trata-se de estudo clinico, retrospectivo, observacional e
descritivo, cujo inicio se deu apds aprovacdo do Comité
de Etica em Pesquisa da Instituicdo (nUmero de proto-
colo CAAE 59323616.0.0000.5505). Foram incluidos todos
os pacientes atendidos por servico de Interconsulta de
Dermatologia de hospital quaternario com diagndstico de
farmacodermia no periodo de janeiro de 2013 a dezembro
de 2016, totalizando 48 meses de atendimento na analise.
A amostra coletada foi de 219 pacientes. Foram excluidos
casos em que dados essenciais estavam incompletos e cuja
recuperacao nao foi possivel por extravio dos prontuarios ou
outros motivos. A coleta de dados foi realizada por meio de
revisao do banco de dados eletrénico organizado pelo Setor
de Dermatologia Hospitalar da Instituicao e da pesquisa a
prontuarios manuais e eletronicos dos pacientes no servidor
do Hospital. Quando necessario, foram levantados exames
complementares realizados durante a internacao e revisao
histoldgica das biopsias de pele. Fotografias também foram
consultadas para melhor caracterizacdo da forma clinica de

farmacodermia. Para definicao de causas da farmacodermia,
foram levados em consideracao os medicamentos utilizados
pelo paciente em periodo de até 14 dias antes do inicio das
lesdes cutaneas.

Resultados

Dados demograficos

Dentre os 1.607 pacientes atendidos pela interconsulta da
dermatologia no periodo de 48 meses, 219 casos foram diag-
nosticados com farmacodermia, correspondendo a 13,6%.
Dos 219 pacientes incluidos na amostra, 111 eram mulheres
(50,6%) e 108 homens (49,6%). A idade média dos pacientes
atendidos foi de 47 anos, e a mediana de 49 - minima de 1
e maxima de 95 anos. O fototipo Il foi o mais prevalente.

Unidade de internacao

Na amostra analisada, a maior parte das interconsultas para
os casos de farmacodermia (57%) foi solicitada por unidades
de internacao de pacientes criticos, das quais 61 (48,8%)
partiram do pronto-socorro, 42 (33,6%) de unidades de tera-
pia intensiva, 13 (10,4%) do Hospital de Rim e Hipertensao
e 9 (7,2%) de unidades de transplantados.

As solicitacbes que partiram de enfermarias clinicas
foram responsaveis por 26,9% do total, a maioria recebida da
enfermaria de clinica médica (35,6%). O total de solicitacoes
recebido por enfermarias cirdrgicas foi de 35 (15,9%), e
dentre as especialidades, destacaram-se a neurocirurgia e
ortopedia, com sete solicitacoes cada (fig. 1).

Quadro clinico

0 tempo decorrido desde o inicio dos sintomas variou de um
dia a sete semanas; na média, os pacientes apresentavam
seis dias de manifestacao cutanea quando a interconsulta da
dermatologia foi solicitada.

Quanto as formas clinicas, as reacbes cutaneas indu-
zidas por drogas foram divididas em leves (exantema,
eritema polimorfo, vasculite, urticaria, SDRIFE, eritrodi-
sestesia palmo plantar) e graves (reacao a droga com
eosinofilia e sintomas sistémicos - DRESS; espectro Sin-
drome de Stevens-Jonhson - SSJ / necrolise epidérmica
toxica - NET; pustulose exantematica generalizada aguda -
PEGA)." Em 144 casos (65,7%) a reacao foi considerada leve,
enquanto em 75 (34,2%) foi considerada grave. A distribuicao
dos casos encontra-se na tabela 1.

285


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

J.C. Martins, C.A. Seque and A.M. Porro

16%
Enfermarias Cirurgicas -

27%

Enfermarias Clinicas _
57%

Unidades de Pacientes Criticos _

0 10 20 30 40 50 60

Figura 1 Solicitacdao de interconsulta da dermatologia de
acordo com a unidade de internacdo. Unidades de pacientes
criticos: hospital do rim e hipertensao, pronto-socorro, unida-
des de terapia intensiva e unidades de transplante. Enfermarias
clinicas: medicina interna, hematologia, infectologia, endo-
crinologia, gastroenterologia, geriatria, nefrologia, neurologia,
pediatria, reumatologia e unidade de atendimento por convé-
nio. Enfermarias cirdrgicas: neurocirurgia, ortopedia, urologia,
gastrocirurgia, cir. cardiaca, cir. pediatrica, cir. plastica, cir.
vascular, ginecologia, obstetricia, oftalmologia e otorrinolarin-
gologia.

Tabela 1 Formas clinicas das farmacodermias

Forma clinica n %

Leves 144 65,7
Exantema 111 50,6
Eritema polimorfo 14 6,3
Vasculite 4 1,8
SDRIFE 4 1,8
Urticaria 2 0,9
Outros 9 4.1

Graves 75 34,2
DRESS 40 18,2
Espectro SSJ/NET 22 10,0
PEGA 12 5,4
DRESS + NET 1 0,4

Total 219 100

SDRIFE, exantema flexural e intertriginoso simétrico relacio-
nado a droga; DRESS, reacao a droga com eosinofilia e sintomas
sistémicos; SSJ, sindrome de Stevens-Johnson; NET, necrdlise
epidérmica toxica; PEGA, pustulose exantematica generalizada
aguda.

Dos pacientes que apresentaram reacoes leves, a forma
clinica mais frequente foi o exantema, que correspondeu
a mais de 50% da amostra total de pacientes. Outras for-
mas menos prevalentes foram: eritema polimorfo (6,3%),
exantema flexural e intertriginoso simétrico relacionado a
droga (“‘symmetrical drug related intertriginous and fle-
xural exanthema’’ - SDRIFE) (1,8%), vasculite (1,8%) e
urticaria (0,9%).

Em relagao as formas graves de farmacodermia, o diag-
nostico mais prevalente foi DRESS (40 casos - 18,2%),
seguido pelo espectro SSJ/NET (22 casos - 10%) e PEGA
(12 casos - 5,4%). Em um caso, verificou-se sobreposicao
de DRESS e NET.

Os pacientes que ndo se incluiam em nenhuma das
categorias acima e apresentavam formas clinicas leves
foram agrupados em ‘‘outros’’ - dois destes apresentaram
eczema, trés reacdes especificas por quimioterapicos, uma
erupcao disidrosiforme, uma erupcdo liquendide, um pur-
pura e um Ulcera por everolimus.

Medicamentos envolvidos

Dentre os medicamentos atribuidos como causa das far-
macodermias destacaram-se os antibioticos (36,5%). Os
mais frequentes foram: vancomicina (71 casos), meropenem
(70 casos), ceftriaxone (36 casos) e polimixina B (29 casos).
Outros antibioticos envolvidos com frequéncia considera-
vel (dez ou mais casos) foram teicoplanina, clindamicina,
tazocin, metronidazol, ciprofloxacina, cefepime, amica-
cina, sulfametoxazol-trimetoprim, cefalotina e linezolida.
Houve envolvimento episodico (menos de dez casos) de oxa-
cilina, amoxicilina + clavulanato, claritromicina, ampicilina,
gentamicina, rifampicina, levofloxacina, azitromicina, peni-
cilina, pirimetamina e eritromicina.

A segunda classe de medicamentos mais associados a
farmacodermia foi a dos anticonvulsivantes (10%), dentre
os quais destacam-se fenitoina (26 casos), carbamazepina
(nove casos) e fenobarbital (quatro casos).

Medicacoes de outras classes associadas aos casos de far-
macodermia foram antifungicos (fluconazol, anfotericina B
e voriconazol), anti-inflamatoérios nao hormonais (diclo-
fenaco, ibuprofeno, meloxicam), analgésicos (dipirona,
tramadol, morfina), neurolépticos (quetiapina, clonaze-
pam, diazepam, risperidona, haloperidol), quimioterapicos
e outros (alopurinol, hidroclorotiazida, furosemida, amio-
darona, everolimus e oseltamivir), todas com envolvimento
episadico.

As mesmas classes estavam presentes e com distribuicao
semelhante quando foram analisadas isoladamente as for-
mas graves de farmacodermias (tabela 2).

Em 93 casos (42,3%), ndo foi possivel identificar o medica-
mento responsavel pela farmacodermia, seja por uso prévio
a internagdo ou por uso de duas ou mais classes de medi-
camentos correlacionados temporalmente a manifestacao
cutanea.

Exames complementares

Dentre a amostra total de 219 pacientes, constatou-se
aumento de eosinofilos no hemograma (valor de referéncia
acima de 500 uL) em 115 casos, correspondendo a um total
de 52,5%. A distribuicao dos casos em que houve eosinofilia
foi semelhante entre as formas leves (54%) e graves (46%) de
farmacodermia. No entanto, o nivel médio de eosindfilos nas
formas leves foi de 514,22 uL, enquanto nas formas graves
foi de 1925,84 uL. Nas formas leves tal alteracdo labora-
torial foi mais prevalente nos quadros de exantema (87%),
enquanto nas formas graves houve predominio nos quadros
de DRESS (74%), embora tenham ocorrido também em sete
casos do espectro SSJ/NET (31,8%) e sete casos de PEGA
(58,3%). Considerando somente os casos de DRESS, a eosi-
nofilia média foi ainda mais expressiva (3267,55/uL), com
variacao de 654 a 17.280 uL.
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Tabela 2 Medicamentos suspeitos nas reacoes adversas a medicamentos

Classe terapéutica Todas as formas de farmacodermia % Formas graves %
Antibioticos 80 36,5 24 32
Anticonvulsivantes 22 10,0 16 21,3
Derivados pirazolonicos (dipirona) 4 1,8 2 2,6
Quimioterapicos 4 1,8

AINEs (anti-inflamatorios nao esteroidais) 3 1,3 1 1,3
Alopurinol 1 1,3
QOutros 13 5,9 2 2,6
Nao identificavel 93 42,3 29 38,6
Total 219 100 75 100

Imunoglobulina | 1%
Corticoide + imunoglobulina | 2%
Corticoide sistémico [ INEGEGETNNEGEGGEGEN 47%
Sem terapia sisttmica [ NGTNNEGEGEGEEEEEEEN 49%

0 10 20 30 40 50 60

Figura 2 Conduta sugerida pela equipe de interconsulta da
dermatologia.

Em 82,6% dos casos foi realizado exame histopatoldgico
por meio de bidpsia das lesdes cutaneas para confirmacao do
diagnostico de farmacodermia. Nas formas leves (144 casos),
o principal achado histologico foi dermatite de interface
com infiltrado inflamatério (40% - 58 casos), seguido de vas-
culite (8% - 12 casos), eritema multiforme (sete casos) e
dermatite urticariforme (seis casos). Os achados inespecifi-
cos somaram 18% (27 casos). Em 34 dos 144 pacientes (23,6%)
0 exame nao foi realizado. Dentre as formas graves de far-
macodermias (75 casos), o achado mais prevalente também
foi dermatite de interface com ou sem necrose de cerati-
nocitos (81% - 47 casos), seguidos dos achados compativeis
com PEGA (sete casos), eritema multiforme (dois casos) e
urticaria (dois casos). Em 13 pacientes o estudo histoldgico
foi inespecifico (17%), sendo que em sua maioria eram casos
de DRESS (9/13 casos). O exame nao foi realizado em quatro
pacientes dentre os que apresentaram formas graves.

Conduta

Quanto a conduta adotada pela equipe da dermatologia,
em todos os casos foi orientada a retirada da medicacao
suspeita, apesar de nem sempre ser possivel, e a reducao
da prescricao ao minimo necessario, a critério da equipe
responsavel.

Além da suspensao do medicamento, em 103 casos
(47%) foi prescrito corticosteroide sistémico; em cinco casos
(2,2%), imunoglobulina intravenosa (IglV) associada a cor-
ticoide sistémico; e em trés casos (1,3%), somente IglV
(fig. 2). Alguns pacientes receberam sintomaticos como anti-
-histaminicos e/ou corticosteroide topico, dependendo da
forma clinica da farmacodermia e dos sintomas apresenta-
dos.

Dentre as formas leves de farmacodermia, na maioria dos
casos (43%) a conduta instituida foi expectante, somente
com suspensao da medicacao suspeita. Uso exclusivo de sin-
tomaticos ocorreu em 19% dos casos. Em 28% foi realizada
corticoterapia sistémica com prednisona em doses inferio-
res a 1 mg/kg e em 10%, na dose de 1 mg/kg. Nao houve
indicacao de IglV nesse grupo.

Ja nas formas graves, a principal conduta instituida foi a
corticoterapia sistémica com prednisona na dose de 1 mg/kg
ou equivalente (55%). Em 11% foi utilizada corticoterapia
sistémica com prednisona em doses inferiores a 1 mg/kg.
Todos os oito casos que receberam IglV em associacao
ou nao a corticoterapia sistémica apresentaram formas
graves de farmacodermia do espectro SSJ/NET - entre eles,
cinco casos foram caracterizados como NET. No grupo das
formas graves, somente 24% foram abordados por conduta
expectante ou uso exclusivo de sintomaticos.

Evolucao

Na evolucao, 163 pacientes apresentaram melhora ou
resolucao do quadro (74,4%), nove foram transferidos para
a enfermaria da dermatologia (4,1%) e 14 (6,4%) foram a
obito.

Dentre os nove pacientes que foram transferidos para
a enfermaria de dermatologia, todos receberam alta apds
melhora clinica e foram encaminhados para seguimento
ambulatorial.

A maior parte dos dbitos concentrou-se entre as formas
graves de farmacodermia (10 casos); em quatro pacientes a
causa do 6bito foi choque séptico diretamente relacionado a
foco infeccioso cutaneo por perda da integridade da barreira
(SSJ/NET) ou a complicacoes do tratamento por IglV, como
anafilaxia (um caso).

Todos os dbitos entre as formas leves (quatro casos) foram
por causas nao relacionadas ao diagndstico dermatologico.

Discussao

Analisando-se os dados demograficos deste estudo,
observou-se discreta predominancia feminina (50,6%),
diferentemente do evidenciado na literatura mais recente,
cuja proporcao variou de 1,14 e 1,55 homens para cada
mulher.>%7 Com relacdo a idade dos pacientes, a média
de 47 anos encontrada foi compativel com os dados da
literatura, entre 45 e 55 anos.?*%8°
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O tempo médio decorrido entre o inicio dos sintomas
e a solicitacdo da Interconsulta foi de seis dias, muito
semelhante ao resultado de 5,9 dias encontrado em traba-
lho publicado pelo mesmo grupo em 2016.° Tal intervalo
de tempo pode refletir o nao reconhecimento ou a nao
valorizacao das alteracoes cutaneas pela equipe assistente,
o0 que retarda a solicitacdo da avaliacdo dermatologica. E
importante destacar que o atraso no diagnostico de reacédo a
droga pode ser fatal, especialmente nas formas graves como
SSJ/NET e DRESS, nas quais o prognostico esta diretamente
relacionado a suspensao precoce do medicamento suspeito
e instituicdo do tratamento especifico, quando indicado.'®""

A classe de medicamentos que mais frequentemente
causou farmacodermia foi a dos antibioticos, em 36,5%,
seguida pela dos anticonvulsivantes, em 10%, dados muito
semelhantes aos da literatura.?~*7%"? Dentre os antibi6ticos
destacaram-se os de amplo espectro (vancomicina, mero-
penem, polimixina B), comumente prescritos em ambiente
hospitalar quaternario de alta complexidade e raramente
utilizados em servicos de atencdo primaria e secundaria,
delineando um perfil distinto de farmacos eliclitantes em
comparacao a ambientes nao hospitalares.

O mesmo observou-se entre as farmacodermias gra-
ves (SSJ/NET, DRESS e PEGA), cujas maiores causas foram
os antibioticos (32%) e anticonvulsivantes (21%), em con-
cordancia com estudo recente que incluiu 928 casos
da populacao chinesa, no qual os principais farmacos
elicitantes foram os antibidticos (26%), seguido dos anticon-
vulsivantes (21,6%)."

Entretanto, ha dados divergentes na literatura: em
estudos realizados em populacao brasileira, encontrou-se
associacao estatistica entre o uso de anticonvulsivantes e
formas graves de farmacodermias.® Nesses estudos, os anti-
convulsivantes ainda foram identificados como os principais
agentes (40,4%) das farmacodermias graves, seguidos dos
antibioticos (22,8%).' Em estudo realizado na China em
2008,"” a classe dos anticonvulsivantes foi também a mais
frequentemente causadora de reacdes cutaneas graves, res-
ponsavel por 38,5% dos casos.

Sobre os anticonvulsivantes, vale ressaltar que as trés
medicacdes mais envolvidas no presente estudo (fenitoina,
carbamazepina, fenobarbital) sédo anticonvulsivantes aro-
maticos pertencentes a mesma classe. Portanto, nesses
casos, a terapia de substituicdo deve se basear em anti-
convulsivante nao aromatico, como o acido valproico ou
levetiracetam, ja que a troca por medicamentos da mesma
classe perpetuara o processo imunoldgico desencadeado na
farmacodermia.’>"®

Em nossa amostra, contudo, cabe ressaltar que, dentre
o0s 93 pacientes (42,3%) em que nao foi possivel identificar o
farmaco elicitante, 86 faziam uso de duas ou mais classes de
medicamentos. Isso provavelmente reflete a complexidade
dos casos internados em um hospital quaternario.

Quanto a manifestacao clinica da reacao adversa medica-
mentosa, 65,7% dos pacientes apresentaram formas leves,
sendo o exantema a mais comum (77% das formas leves
e 50,6% do total da amostra). Essa forma clinica de far-
macodermia também foi isoladamente a mais encontrada
em outros estudos na literatura.*>7=%'"17-1% |nteressante
salientar que nao houve nenhum caso de erup¢ao medi-
camentosa fixa na amostra avaliada. E possivel que lesdes

muito localizadas nao tenham sido observadas pela equipe
assistente, que possivelmente deixou de solicitar a avaliacao
da dermatologia.

Ja as formas graves representaram 34,3% dos casos,
frequéncia elevada quando comparada a maior parte dos
outros estudos, em que as formas graves representa-
ram 3% a 25% dos casos,>*’"%" justificada pelo perfil
quaternario de alta complexidade hospitalar. Dentre as for-
mas graves, DRESS foi a mais prevalente (53,3% das formas
graves e 18,2% do total), concordante com estudo prévio
no mesmo pais (45,6% das formas graves)'* e com estudo
realizado na Malasia em 2017 (63,6% das formas graves).’
Esse dado, entretanto, foi discrepante de outros encontra-
dos na literatura, em que DRESS apresentou prevaléncias
expressivamente menores (0,03% a 14,5%).2>¢%17

Os achados histopatologicos em estudos retrospectivos
sobre frequéncia e aspectos clinicos das farmacodermias
sdo pouco descritos. Em uma série de 25 casos de DRESS
somente sete (28%) foram submetidos a biopsia de pele
e analise histopatolégica.”’ Este estudo apresenta dados
histolégicos da ampla maioria dos casos (82,6%), em que
o principal achado é a dermatite de interface, tanto nas
formas leves como nas formas graves de farmacodermias.
Entretanto, em 17% dos pacientes tal estudo foi inespecifico
- em sua maioria, casos de DRESS.

Dentre os achados histopatoldgicos das farmacodermias,
os relacionados a DRESS suscitam maior discussao na litera-
tura. A presenca de linfocitos atipicos no infiltrado dérmico
ja foi associada ao uso de anticonvulsivantes e mais frequen-
temente observada dos quadros de DRESS.> Além disso, a
intensidade da necrose de ceratinocitos, do infiltrado infla-
matorio e presenca de vasculite relacionaram-se mais a
DRESS, em comparacdo ao exantema com ou sem reper-
cussdo sistémica.’’ Postula-se que achados histoldgicos
teriam, inclusive, valor prognoéstico. O padrao histoldgico
tipo eritema multiforme poderia indicar maior gravidade do
acometimento hepatico nos casos de DRESS.??

Quanto a abordagem terapéutica, além da suspensao
do(s) farmaco(s) suspeito(s) em todos os casos, em quase 50%
foi indicada corticoterapia sistémica. E importante desta-
car que mesmo dentre as farmacodermias graves o uso de
corticosteroide sistémico é controverso.

Em relacdo ao DRESS, a corticoterapia sistémica tem
sido considerada o principal tratamento, especialmente
quando ha envolvimento grave de um ou mais 6rgéos vitais
(figado, rim, pulmao, coracao). Dentre os 40 casos com
diagnostico de DRESS, 34 (85%) receberam corticoide
sistémico, dos quais 29 (72,5%) em dose imunossu-
pressora (prednisona 1 mg/kg/dia ou equivalente). Em
outros estudos, a corticoterapia sistémica foi prescrita
em 34% a 52% dos casos, enquanto casos com acometimento
cutaneo e visceral leve foram tratados somente com
corticoides topicos de alta poténcia.’®??

Dentre os pacientes do espectro SSJ/NET, a corticote-
rapia sistémica foi instituida a todos os pacientes do grupo
classificado como SSJ e a IglV em associacao ou nao ao corti-
coide em 58% dos casos de NET, dados semelhantes a estudo
coreano em que 87% dos pacientes com SSJ foram tratados
com corticoterapia e 80% dos casos de NET com IgIV.%*

Na literatura, o tratamento sistémico da SSJ/NET per-
manece controverso. Dois estudos de coorte e uma revisao
de literatura ndo demonstraram beneficio com uso de cor-
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ticoides sistémicos no tratamento de farmacodermias do
espectro SSJ/NET.?>"? Encontra-se, ainda, evidéncias cres-
centes sobre o uso de ciclosporina na SSJ/NET, sugerindo
beneficios como reducao de mortalidade, do tempo neces-
sario para reepitelizacdo e da duracdo da internacdo.?’-%
Ja em revisao sistematica publicada em 2021, que incluiu
67 estudos e 2.079 pacientes, o uso combinado de corti-
coide e IglV mostrou possivel reducao de mortalidade em
pacientes com farmacodermia do espectro SSJ/NET.°

Conclusao

A frequéncia de farmacodermias entre os pacientes avalia-
dos foi de 13,6%, com média de seis dias entre o inicio do
quadro e a solicitacdo da interconsulta pela equipe assis-
tente.

Os antibidticos e anticonvulsivantes foram as principais
classes de farmacos envolvidos, e a forma clinica mais fre-
quente foi o exantema. Um terco dos casos foi considerado
grave (53,3% DRESS) e houve 10 dbitos relacionados ao qua-
dro cutaneo, o que reforca o papel da dermatologia no
acompanhamento das farmacodermias no ambiente hospi-
talar.

A ampla maioria dos casos (82,6%) contou com analise
histopatoldgica das lesoes, corroborando para o diagnostico
e reunindo seus principais achados entre as distintas formas
clinicas.

Dado o importante papel do dermatologista no diagnos-
tico das farmacodermias, identificacdo do farmaco suspeito,
distincao das formas potencialmente graves, investigacao
de possivel acometimento sistémico e instituicao do trata-
mento adequado, o ideal seria que este fosse chamado o
quanto antes para avaliacao dos pacientes. No entanto, o
intervalo verificado nesta amostra foi de quase uma semana
entre o surgimento dos primeiros sintomas e a avaliacao do
especialista.
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