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Resumo Genodermatose bolhosa rara, a doenca de Hailey-Hailey ou pénfigo familiar benigno
usualmente se apresenta com bolhas flacidas, erosdes e maceracao limitadas as areas flexurais,
representando aumento na morbidade e piora da qualidade de vida dos pacientes acometidos.
Este relato descreve um quadro incomum, generalizado, com eritrodermia e desfecho fatal.
© 2019 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. em nome de Sociedade Brasileira de Dermatologia.
Este € um artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://creativecommons.org/licenses/
by/4.0/).

Introdugéo cia completa e expressividade variavel, que afeta a
adesdo entre os queratinocitos epidérmicos. Sua patogé-
A doenca de Hailey-Hailey (DHH) é uma desordem cutinea nese se da pela mutacao no gene ATP2C1, responsavel

rara, de heranca autossomica dominante com penetran-  Por codificar a bomba de calcio intracelular, alterando
a homeostasia desse ion. O calcio esta envolvido em

processos como o de diferenciacao celular, reparo da
barreira cutanea, adesdo celular e motilidade dos que-
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Figura 1 Acantdlise suprabasal extensa, com formagao
bolhosa intraepidérmica e queratindcitos com aspecto tipico em
‘*muro desmoronado’’ (Hematoxilina & eosina, 40x).

Relato do caso

Paciente do sexo feminino, 64 anos, apresentava placas eri-
tematosas com destacamento periférico e multiplas areas
erosadas nas regides inframamarias, axilas, inguinal, dorso,
fossas cubitais e popliteas. As mucosas encontravam-se pou-
padas. Relatava historia familiar de mae, irmaos e tias
maternas com lesdes semelhantes. Historia médica pre-
gressa de hipertensao arterial sistémica, doenca arterial
coronariana, insuficiéncia cardiaca congestiva, dislipidemia
e hipotireoidismo. O exame histopatoldgico revelou derma-
tite acantolitica de clivagem intraepidérmica que acometia
toda a espessura da epiderme, com auséncia de vilosida-
des na derme e auséncia de eosindfilos (fig. 1). Diante do
contexto clinico, familiar e histopatoldgico, fez-se o diag-
nostico da DHH. A terapéutica administrada, limitada pelas
multiplas comorbidades apresentadas pela paciente, incluiu
tetraciclina, prednisona, dapsona, sulfametoxazol + trime-
toprim, cefalexina, além de metotrexato, com pouca ou
nenhuma resposta. Apds um ano em acompanhamento, a
paciente evoluiu com quadro de eritrodermia (figs. 2 e 3) e
sintomas sistémicos e foi referenciada a internacao hospita-
lar. Evoluiu para o6bito por complicagdes infecciosas a partir
do sitio de cateter venoso apo6s um més de internacao.

Figura 2  Eritrodermia esfoliativa. Areas intertriginosas com
intenso eritema e tendéncia a maceracéo.

Figura 3  Eritema difuso, vesiculacdo, erosdes e crostas em
membros inferiores, em areas proximas as dobras inguinais.

Discussao

A DHH foi descrita originalmente em 1939 pelos irmaos
Hailey." Tem prevaléncia desconhecida e sua heranca
autossomica dominante tem penetrancia completa e expres-
sividade variavel. A patogénese decorre da mutacao do gene
ATP2C1, que leva a alteracao do transporte de calcio no com-
plexo de Golgi, resultando em disfuncao dos desmossomos e
acantélise de queratindcitos.?

A evolucao da doenca caracteriza-se por cronicidade e
periodos de exacerbacdo, com inicio geralmente entre a
segunda e terceira décadas de vida. Clinicamente, verifica-
-se a presenca de vesiculas flacidas e erosdes, placas
eritematosas, por vezes maceradas, que envolvem sime-
tricamente as regides flexurais, axilares, inframamarias,
inguinal e cervical. A forma segmentar costuma ser unila-
teral e linear ao longo das linhas de Blaschko.® A forma
generalizada, como no caso relatado, é ainda mais rara
e uma complicacdo frequente é a infeccdo secundaria
por fungos e bactérias. Outros fatores associados a piora
incluem calor, suor, atrito e radiagao ultravioleta.” Os prin-
cipais diagnosticos diferenciais sao pénfigo vulgar, doenca de
Darier, psoriase invertida, dermatite seborreica, intertrigo
e eritrasma.’ O diagnostico é confirmado pela histopato-
logia, que evidencia acantolise extensa suprabasal, com
aspecto em “muro desmoronando”, podendo haver ceratiné-
citos disceratoticos. A imunofluorescéncia é classicamente
negativa, desnecessaria em quadros clinicos e histopato-
logicos classicos.® O tratamento é limitado e depende da
gravidade clinica. O arsenal terapéutico inclui antibioticos
orais e tdpicos, inibidores da calcineurina topicos, cortico-
esteroides orais e topicos, dapsona, acitretina, metotrexato
e ciclosporina.® Entre as opcbes para casos recalcitrantes
estao toxina botulinica, excisao cirurgica, laser e terapia
fotodindmica.”® Na maioria dos casos o quadro clinico é
limitado a areas flexurais e intertriginosas; a generalizacao
€ incomum e a eritrodermia com desfecho fatal é extre-
mamente rara. Os poucos casos da literatura descrevem
infeccdo bacteriana,’ farmacodemia e herpes'® como fato-
res desencadeantes para doenca agudamente disseminada,
os quais diferem do atual caso, pois esse se apresentou com
acometimento generalizado cronicamente, independente-
mente dos diagndsticos de infecgbes secundarias e terapias
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antibioticas, e nao foram identificados gatilhos para eritro-
dermia.

Trata-se, portanto, de um caso de DHH de elevada gra-
vidade, com significativa resisténcia aos tratamentos, em
paciente com multiplas comorbidades e com evolucao final
para o o6bito.
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