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RESUMO

O penfigoide gestacional ¢ uma rara dermatose bolhosa autoimune especifica da gravidez. Acredita-se que anticorpos ataquem
antigenos epidérmicos especificos ¢ provoquem a separacdo da jungdo dermoepidérmica da pele e a formagao de bolhas. O quadro
em geral se inicia com placas eritematosas pruriginosas periumbilicais com posterior disseminagdo pelo corpo e evolug@o para
lesdes bolhosas. Acomete principalmente primiparas no segundo ou terceiro trimestre e costuma responder bem ao tratamento com
corticoide sistémico. Exame histopatologico e imunofluorescéncia direta sdo fundamentais para o diagndstico. Ha risco de efeitos
adversos fetais, como baixo peso ao nascer e parto prematuro. Relatamos um caso de uma paciente com quadro exuberante no final
do terceiro trimestre com excelente resposta ao tratamento ¢ com nascimento de recém-nascido a termo e saudavel.
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ABSTRACT

Pemphigoid gestationis is a rare autoimmune blistering dermatosis of pregnancy. It is believed that antibodies cause the separation
of the dermal-epidermal junction of skin and blister formation. The disease usually starts with very itchy erythematous plaques
around the umbilicus with subsequent dissemination throughout the body. It affects mainly pregnant women in the second or third
trimester of their first pregnancy and usually responds well to treatment with systemic corticosteroids. Histopathology and direct
immunofluorescence are essential for diagnosis. There is risk of adverse fetal effects, such as low weight and premature birth. We
report a case of a patient with great skin involvement whose injuries began late in the third trimester with excellent response to
treatment. She delivered a term healthy child.
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INTRODUGAO

A gravidez ¢ um periodo de grandes mudangas, pois alteragdes
imunolégicas, metabodlicas, enddcrinas e vasculares trazem
repercussdes em todo o organismo, incluindo a pele. Tais
alteragcdes sdo classificadas como fisioldégicas ou como
dermatoses especificas da gravidez, sendo estas ultimas
alteracdes que ocorrem somente na gestacdo e por ela sdo
desencadeadas. O penfigoide gestacional (PG) ¢ um exemplo.
Trata-se de uma dermatose bolhosa rara e autolimitada, de
natureza autoimune.' Estima-se uma incidéncia de 1:50.000 a
1:60.000 casos por gravidez.'?

A incidéncia do PG parece estar relacionada a uma maior
expressdo de MHC classe II. HLA-DR3 ¢ encontrado em 60
a 80% das pacientes, HLA-DR4 em 50% e a expressdo de
ambos € encontrada em 45% das pacientes. Acredita-se que a
associacao deste fator genético ao fator ambiental (gravidez)
esteja envolvida com a patogénese da doenga.’

O principal antigeno no PG ¢ o colageno XVII, também
conhecido como BP 180. Trata-se de uma proteina presente
na membrana basal placentaria e na juncdo dermoepidérmica
da pele. Acredita-se que uma expressao anormal de moléculas
MHC classe II na placenta expde o sistema imune materno
a este antigeno e a consequente produgdo de autoanticorpos
principalmente da classe IgG. Esses anticorpos ativam a via
classica do complemento, se depositam na membrana basal
e provocam ativa¢do e degranulagdo de eosinofilos.>* O
processo final resulta na separacao da jungdo dermoepidérmica
e consequente formagdo de bolhas.*

Os achados histopatologicos do penfigoide gestacional incluem
espongiose (alguns casos com espongiose eosinofilica) ou
vesicula intraepidérmica; edema acentuado da derme papilar,
geralmente contendo bolha subepidérmica e linfocitos
perivasculares com eosinofilos. A imunofluorescéncia direta
(IFD) mostra depositos lineares de IgG e complemento (C3)
na zona de membrana basal. Imunofluorescéncia indireta
geralmente ¢ positiva para anticorpos circulantes na regido da
membrana basal.’

O quadro clinico normalmente se desenvolve no segundo
ou no terceiro trimestre da gestagdo, em primiparas, mas
também ha casos descritos de inicio no primeiro trimestre €
no pés-parto imediato.>” E rara a manifestacio com lesdes
disseminadas.® A idade média das pacientes acometidas é de
30 anos.” A doenga tende a recorrer em gestagdes subsequentes
e, nesses casos, ¢ mais precoce e mais grave. E comum haver
exacerbagdes no pos-parto.’ Neste artigo, relatamos o caso
de uma primipara jovem com manifestacdes exuberantes
iniciadas no terceiro trimestre da gestacao.

DESCRIGAO DO CASO

Paciente, feminina, branca, 17 anos, primigesta, no 3°
trimestre de gestagdo, com 35 semanas de idade gestacional,
acompanhada em pré-natal de baixo risco, ha 3 semanas,
vinha evoluindo com uma lesdo eritematosa e pruriginosa
inicialmente em coxadireitaque, ha 2 semanas, se disseminaram

pelo corpo e houve aumento do prurido. Procurou atendimento
médico e foi internada para investigagdo diagnostica. Negava
uso de qualquer medicacdo previamente ao aparecimento do
quadro.

Ao exame admissional, apresentava sinais vitais normais
e a presenga de papulas e placas urticariformes e
descamativas disseminadas em membros superiores, coxas,
mamas, abdome e, como mostra a Figura 1, no dorso.
Havia bolha tensa com conteudo citrino em antebraco
direito e vesicula em pé esquerdo. Chamava a atengdo o
acometimento confluente de toda a regido abdominal
(Figura 2). Os exames laboratoriais mostraram eosinofilia,
aumento de PCR, VDRL nao reagente, FAN reagente 1:320
padrdo citoplasmatico pontilhado reticulado, sorologias
para as hepatites B e C ndo reagentes, sorologias para
toxoplasmose, CMV e rubéola IgG reagentes e sorologia
para herpes simples ndo reagente.

Figura 1. Placas urticariformes e descamativas em
dorso.

Figura 2. Lesdes confluentes na regido abdominal
e acometimento de coxas.
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Foi realizada biopsia da bolha em antebrago direito que revelou
epiderme com acantose leve, espongiose difusa, formagdo
de vesiculas intraepidérmicas e fenda subepidérmica rica em
eosinodfilos, derme com infiltrado linfocitario e eosinofilico. A
imunofluorescéncia direta (IFD) da pele evidenciou positividade
forte e linear para C3 na zona da membrana basal epidérmica,
fechando o diagnostico de penfigoide gestacional (Figura 3).

Paciente foi tratada com prednisona na dose de 0,5mg/kg/dia
e anti-histaminico oral com remissao do quadro dermatoldgico
e do prurido, sendo entdo iniciado desmame da corticoterapia
(Figura 4). Ap6s o parto, porém, houve recorréncia das lesdes
com controle efetivo apds inicio da mesma dose de prednisona
prescrito na gestagdo. O recém-nascido ndo foi acometido pela
doenca, nasceu a termo, parto normal, sem intercorréncias. Cinco
meses apos 0 parto, paciente apresentava apenas hipercromia
residual nos locais onde anteriormente havia lesdes (Figura 5).

Figura 3. Placas urticariformes e descamativas em dorso.

Figura 4. Melhora das lesdes durante o tratamento com
prednisona.

Figura 5. Cinco meses apds o parto, paciente apresentava
apenas hipercromia residual onde anteriormente havia
lesdes de pele.

T —

DISCUSSAO

Em dermatologia, o termo “penfigoide” ¢ usado para descrever
doengas bolhosas, mas, na verdade, a maioria dos casos
de PG ndo ¢ bolhosa e se apresenta como placas e papulas
urticariformes e do tipo eczema, sem o comprometimento
de mucosas.® A regido periumbilical é o primeiro sitio
envolvido em 81% dos casos.! As lesdes sdo pruriginosas e
podem progredir rapidamente para abdome, dorso, térax e
extremidades, apresentando-se de forma policiclica ou anular.*

A paciente relatada, porém, apresentou inicialmente as lesoes
na coxa que posteriormente se disseminaram pelo corpo. Além
disso, era mais jovem que a idade média de acometimento
descrito na literatura.

O prurido ¢ uma alteragdo cuja etiologia pode ser tanto
decorrente de alteragdes fisiologicas ou fazer parte de um
quadro de dermatose especifica da gravidez. O prurido
fisiologico ocorre comumente no abdome, durante o terceiro
trimestre, € também no anus, vulva e couro cabeludo. Por outro
lado, o prurido pode ser manifestagdo precoce de dermatoses
especificas da gestagdo como o penfigoide gestacional.’

Varias investigagdes laboratoriais estdo disponiveis para
confirmar o diagnostico dadoenca. Os exames derotina incluem
histopatologia e IFD, que detecta, na zona de membrana basal,
C3 em 70 a 75% dos casos e IgG, em 25 a 30%, e ¢ o padrao
ouro para o diagnostico de PG. Além disso, pode-se realizar
investigagdes adicionais como imunofluorescéncia indireta e
ELISA. Em conjunto, os critérios clinicos e laboratoriais sdo
utilizados para o diagnoéstico definitivo da doenca.’

O principal diagndstico diferencial ¢ a erup¢do polimorfa
da gravidez, a mais comum das dermatoses gestacionais,
com prevaléncia de 1 caso para cada 160 gestagdes. Esse
quadro costuma acometer primiparas no terceiro trimestre da
gestacdo. Inicia-se como lesdes urticariformes intensamente
pruriginosas, ao redor das estrias abdominais, com posterior
disseminacdo pelo corpo. O histopatologico é semelhante
ao do PG, mas a IFD ¢ negativa. Ela ¢ uma doenga benigna,
de resolucdo espontanea e sem nenhum risco fetal.'* Outros
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diagnosticos diferenciais sao o penfigoide bolhoso, a dermatite
herpetiforme ¢ o eritema multiforme.>

Os casos leves de PG respondem a corticosteroides tdpicos
potentes e anti-histaminicos. Entretanto, a maioria dos casos
exige tratamento sist€émico. Os corticosteroides orais sdo a
terapéutica de primeira linha, em geral com uso de prednisona
na dose de 0,5mg/kg/dia. Durante o periodo periparto, a dose
do corticoide deve ser elevada para prevenir a exacerbagdo
comum que ocorre no pos-parto.'”

Corticoterapia ¢ considerada terapia segura na gravidez, ¢ ndo
costuma ter efeitos adversos sobre o resultado da gravidez."
Alguns casos, entretanto, constituem um verdadeiro desafio,
pois a terapia sistémica com corticoide pode ndo ser efetiva. Ha
relatos na literatura de opgdes terapéuticas com tetraciclinas
e nicotinamida, ciclofosfamida, ciclosporina, azatioprina,
dapsona, imunoglobulina humana, rituximab e plasmaférese.
Entretanto, os dados de tratamento de PG grave usando
medica¢des imunossupressoras sdo escassos, ¢ deve ser bem
pesado qual o risco que a medicagao pode proporcionar ao
feto em relac@o aos beneficios adquiridos pela mae.'

No PG, apesar de pouco frequentes, sdo descritos possiveis
efeitos adversos relacionados a gestacdo: risco aumentado
de morte fetal, de aborto espontaneo ¢ de supressdo do eixo
hipotalamico-hipofisario.”* Além disso, outros efeitos adversos
sdo proprios e comuns ao uso cronico de corticoide sistémico como
hipertensdo, sindrome de Cushing, osteopenia e osteoporose.!

Estima-se que 5 a 10% dos bebés de mies acometidas podem
nascer com lesdes bolhosas devido a transferéncia placentaria
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