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Vasculite leucocitoclastica apos
exposicao a vacina para COVID-19%-**

Prezado Editor,

Uma paciente de 60 anos de idade, com historico de
hepatopatia cronica, hipertensao portal, policitemia vera,
hipotireoidismo e diabetes mellitus tipo 2, apresentou-se
no setor de emergéncia do Hospital Universitario Poly-
doro Ernani de Sao Thiago referindo aparecimento de
lesdes purpuricas dolorosas nos membros inferiores trés dias
antes. Negava febre, calafrios, artralgia ou trauma. Negava
uso de medicamentos novos. Relatava administracao da
segunda dose de vacina para COVID-19 (Oxford-AstraZeneca)
havia cerca de 11 dias. Negava quadro semelhante pré-
vio. Ao exame fisico, apresentava lesbes purpuricas e
papulas palpaveis, sem desaparecimento a digitopressao
(figs. 1 e 2).

Relatava uso diario de propranolol, metformina e levo-
tiroxina. Descrevia estabilidade do quadro de policitemia
vera desde dezembro de 2015. Foi submetida a biopsia de
pele por meio de dois punchs dos membros inferiores para
analise histopatoldgica e imunofluorescéncia (IF). Iniciou-se
prednisona (1 mg/kg/dia) uma vez ao dia. O exame his-
topatoldgico evidenciou infiltrado inflamatorio misto com
neutréfilos com leucocitoclasia predominantemente peri-
vasculares associado a hemacias extravasadas (fig. 3 A-C).
A IF revelou depdsito de IgA e IgM nas paredes dos vasos  Figura 1 Lesdes parpuricas nos membros inferiores no pri-
pos-capilares (fig. 3D). O quadro histologico era compativel  meiro dia de internacio.
com vasculite leucocitoclastica. A paciente negava sintomas
ou quadro prévio de COVID-19. Foi sugerida a possibilidade
de crioglobulinemia; pesquisou-se crioglobulinas séricas, as
quais resultaram negativas. A paciente apresentou elevacao
de proteina C reativa e leucocitose com desvio. O restante
do hemograma, funcdo hepatica, coagulograma e parcial de
urina estavam dentro da normalidade ou compativeis com
comorbidades (tabela 1). Apds trés dias de internacao, a
paciente evoluiu com melhora das les6es nos membros infe-
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riores e sintomas dolorosos. Apds sete dias de prednisona na
dose de 60 mg, iniciou-se reducao progressiva, e a paciente
teve alta hospitalar com prednisona 40 mg/dia.

A imunizacdo é recurso de elevada importancia no
combate a pandemias, principalmente na atual, causada
pelo coronavirus. Entretanto, possiveis efeitos colaterais
ainda nao foram totalmente descritos. Como retratados
por Cohen et al. (2021) e Bostan et al. (2021), ha relatos
na literatura que apontam quadros de vasculite leucocito-
clastica apos a aplicacdo de vacina de acido ribonucleico
mensageiro (RNAm) de COVID-19, como é o caso da
vacina produzida pelas farmacéuticas Moderna e Pfizer."?
Contudo, temos poucos relatos na literatura sobre esses
achados em vacinas de vetores virais, como o imunizante
produzido pela Oxford-AstraZeneca. Em razao das multiplas
comorbidades de nossa paciente, iniciou-se o quadro
investigativo com a hipotese principal de exacerbacao
de alguma das doencas prévias. Por isso, a importancia
de ponderar possiveis reagdes a vacina no diagnostico
diferencial.

E incerto se a vacinacdo para a COVID-19 pode reativar ou
ser o gatilho para doencas autoimunes.’“ A vasculite leuco-
citoclastica tem sido descrita em um conjunto de infeccdes

e apos a administracdo de algumas vacinas, como pneu-
mocdcica, influenza, rotavirus, hepatite A e B e HPV.>* Ja
se sabe que o SARS-CoV-2 pode provocar a hiperativacao
do sistema imunitario por reatividade cruzada e mime-
tismo molecular,” e é possivel que, ap6s a administracdo
da segunda dose da vacina, imunocomplexos formados por
antigenos da vacina e anticorpos nativos tenham instaurado
o processo de vasculite. A associacdo temporal entre a
vacina para COVID-19 e o desenvolvimento do quadro cuta-
neo é significativa. Esse relato sugere a possibilidade de que
a vacina para COVID-19 tenha o potencial de induzir fatores
para vasculite leucocitoclastica.

Suporte financeiro
Nenhum.
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Figura 3

(A e B), Exame histopatologico da pele evidenciando intenso infiltrado inflamatério difuso na derme (Hematoxilina

& eosina, 100 x ). (C), Vasos pos-capilares da derme permeados por neutréfilos com leucocitoclasia. Presenca de sinais de dano
endotelial com depodsitos murais e intersticiais de fibrina, além de hemacias extravasadas (Hematoxilina & eosina, 400 x ). (D),
Exame de imunofluorescéncia evidenciando depositos granulares de IgA e IgM na parede dos vasos pos-capilares.
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Tabela 1 Exames laboratoriais®

Variaveis Valores de referéncia (adultos) Admissao

Sangue
Hematocrito (%) 11,5-16,5 13,6
Hemoglobina (g/dL) 36-48 43,2
Leucocitos (por pL) 3.000-11.000 31.610

Diferencial (mm?3)
Neutrofilos 1.700-7.500 19.914
Linfocitos 1.000-2.500 1.896
Monocitos 200-920 632
Eosinofilos 20-670 632
Bastonados - 4.741
Metamielocitos - 2.528
Mielocitos - 948
Promieldcitos - 316
Plaquetas (por plL) 150.000-440.000 138.000
Tempo de protrombina (s) 12,1 16,8
RNI <1,2 1,42
Tempo de protrombina parcial ativada (s) 27,3 41,3
Proteina C Reativa (mg/L) <3 4,8
Velocidade de hemossedimentacao (mm/h) Até 15 1
Aspartato aminotransferase (U/L) 10-40 51
Alanina aminotransferase (U/L) 14-59 12
Desidrogenase lactica (U/L) 81-234 1.304
Creatinina (mg/dL) 0,7-1,2 1,04

Urina
Cor Amarelo citrino Amarelo citrino
Aspecto Ligeiramente turvo Ligeiramente turvo
Densidade 1.010-1.030 1025

pH 5,0-7,0 5,0
Proteinas Negativo Negativo
Substancias redutoras Negativo Negativo
Corpos cetonicos Negativo Negativo
Hemoglobina Negativo Negativo
Bilirrubina Negativo Negativo
Urobilinogénio Negativo Negativo
Células epiteliais Raras Raras
Leucdcitos <20000/mL 56000
Hemacias <20000/mL 17000
Flora bacteriana Auséncia Discreta
Cilindros hialinos <400/mL 2000

a Qs valores de referéncia sao afetados por muitas variaveis, incluindo a populagdo de pacientes e os métodos laboratoriais usados. Os
intervalos usados sdo para adultos do sexo feminino que nao estao gravidas e ndo tém condicdes médicas que possam afetar os resultados.
Eles podem, portanto, ndo ser apropriados para todos os pacientes
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Sindrome PASH: nova abordagem
cirargica™**

Prezado Editor,

A sindrome PASH é sindrome autoinflamatoria (SAl) rara que
consiste em pioderma gangrenoso (PG), ache conglobata e
hidradenite supurativa (HS)." Nenhum tratamento padrao
foi determinado, embora os relatos de casos tenham se
concentrado em antibidticos, imunossupressores e agentes
bioldgicos sistémicos.??

Um homem de 45 anos apresentou historia de 20 anos
de HS nas axilas e regido inguinal (estagio Il de Hurley;
fig. 1A e B). Ele estava em tratamento para diabetes com
metformina, e apresentava infeccao crénica por hepatite B.
Um cisto pilonidal sacrococcigeo estava presente (fig. 1C),
assim como cicatrizes do tipo ‘‘ice pick’’ (resultantes de
acne conglobata na adolescéncia) (fig. 1D). O tratamento
da HS com varios antibioticos sistémicos falhou. Imunos-
supressores/agentes bioldgicos foram contraindicados em
razdo da infeccdo por hepatite B. Uma excisao cirlrgica
ampla foi realizada sob anestesia local (axilas e regiao
inguinal, sequencialmente), com aproximacao das bordas e
cicatrizacao por segunda intencao (fig. 2). O paciente foi
instruido a manter a abducao.

DOI of original article:
https://doi.org/10.1016/j.abd.2020.08.034.
* Como citar este artigo: Cawen |, Navarrete J, Agorio C.
PASH syndrome: a novel surgical approach. An Bras Dermatol.
2022;97:121-3.
*¥ Trabalho realizado no Departamento de Dermatologia, Hospital
de Clinicas ‘‘Dr. Manuel Quintela’’, Montevideo, Uruguai.

Seis semanas apds a cirurgia, ele desenvolveu uma
lesdao de crescimento rapido no membro inferior esquerdo
(fig. 3A), com dor intensa, mas sem envolvimento sistémico.
Isso foi interpretado como infeccao bacteriana da pele ou
possivelmente PG, e antibidticos intravenosos de amplo
espectro foram iniciados de forma empirica (penicilina,
clindamicina e ciprofloxacina por dez dias), com pomada de
clobetasol 0,05%. O paciente apresentou boa resposta, com
formacao de cicatriz cribriforme (fig. 3B). A histopatologia
mostrou a presenca de infiltrado neutrofilico denso. As
culturas foram consistentemente negativas. O diagndstico
foi de PG e o caso foi definidko como sindrome PASH.
Exames laboratoriais (hemograma completo, VHS, provas
de funcao renal e hepatica), colonoscopia e endoscopia
digestiva alta foram normais. A analise de sequenciamento
e o teste de delecao/duplicacdo dos genes LPIN2, MEFYV,
MVK, NLRP3, PSTPIP-1 e TNFRSF1A nao mostraram variantes
patogénicas. Apos um seguimento de 36 meses, o paciente
nao apresentou recorréncia de PG ou HS.

As doencas que constituem a sindrome PASH parecem ter
comportamentos temporais e respostas independentes ao
tratamento. Ha 31 outros casos de sindrome PASH na litera-
tura disponivel, dos quais 29 contam com estudo genético,
mostrando mutacdes heterogénicas (anteriormente encon-
tradas em outras SAls) em oito casos (8/29; 27,6%). Os cistos
pilonidais ndo foram descritos na sindrome PASH, embora
facam parte da tétrade de oclusao folicular (junto com a
celulite dissecante). Embora os corticosteroides sistémicos
sejam o tratamento de escolha para o PG, os antibidticos
sistémicos e os corticosteroides topicos sdo uma opcao tera-
péutica viavel em pacientes diabéticos.

Dada a boa experiéncia da instituicao com cirurgia em HS
nao PASH, bem como em outros centros, essa estratégia foi
escolhida e os bons resultados obtidos foram destacados,
algo que nao foi descrito anteriormente para a sindrome
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