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SECAO ANATOMO-CLINICA

SINDROME DA SULFONA: UMA GRAVE
REACAO DE HIPERSENSIBILIDADE

Sulfone syndrome: A severe hypersensitivity reaction

RESUMO

A dapsona é uma medicacao utilizada no tratamento
da hanseniase e outras doencas cutaneas. Mesmo em
doses habituais pode causar um quadro denominado
sindrome da sulfona caracterizado por febre, hepatite,
dermatite esfoliativa, linfadenomegalia, anemia hemoli-
tica e atipia linfocitaria. Trata-se de uma rara e grave re-
acao de hipersensibilidade a sulfona com curso clinico
imprevisivel. Os autores relatam um caso de sindrome
da sulfona, enfatizando seus principais achados clinicos,
laboratoriais e histopatoldgicos.

Palavras-chave: Hanseniase; Dapsona; Hipersensibili-
dade a Drogas

ABSTRACT

Dapsone is a drug used to treat leprosy and other skin
diseases. Even in normal doses can cause a condition
called sulfona syndrome, characterized by fever, hepati-
tis exfoliative dermatitis, generalised lymphadenopathy,
hemolytic anemia and atypical lymphocytes in periphe-
ral blood. It's a rare and severe hypersensitivity reaction
to sulfone with an unpredictable clinical course. The au-
thors report a case of sulfone syndrome, emphasizing its
main clinical, laboratory and histopathological findings.
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INTRODUCAO

A dapsona é uma medicacao utilizada no trata-
mento da hanseniase e outras doencas cutaneas. De
maneira geral, ¢ uma droga bem tolerada, mas pode
provocar um grande numero de efeitos colaterais tais
como queixas gastrointestinais, erupc¢des cutaneas,
neuropatias, anemia hemolitica, metahemoglobine-
mia, agranulocitose, hepatites téxicas e sindrome ne-
frotica'.

Outro efeito colateral importante, que pode ocorrer
mesmo com o uso em doses habituais, é o quadro de-
nominado sindrome da sulfona, caracterizado por fe-
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bre, hepatite, dermatite esfoliativa, linfadenomegalia,
anemia hemolitica e atipia linfocitaria. Trata-se de uma
rara e grave reacao de hipersensibilidade a sulfona com
curso clinico imprevisivel e potencialmente fatal'2.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 59 anos, apresentou
febre alta, queda do estado geral, emagrecimento,
linfadenomegalia e eritrodermia esfoliativa, um més
apo6s inicio de poliquimioterapia para hanseniase
multibacilar. Nos antecedentes pessoais havia relato
de hipertensao arterial essencial, controlada com o
uso de propranolol e furosemida.

Inicialmente foi feita a modificacdo do esquema
de poliquimioterapia com substituicdo da dapsona
por minociclina e, concomitantemente, iniciado corti-
coterapia sistémica. O paciente evoluiu com melhora
parcial do quadro, porém houve reaparecimento dos
sintomas apods dois meses, sendo o paciente foi enca-
minhado ao servico especializado em dermatologia.

Ao exame fisico o paciente apresentava-se em mau
estado geral com emagrecimento importante, eritro-
dermia esfoliativa, linfadenomegalia generalizada e
hepatomegalia volumosa (figuras 1, 2 e 3). Exames
complementares identificaram anemia normocitica
e normocrémica; leucocitose sem desvio a esquerda;
aumento de VHS, transaminases e gama-GT; hipoal-
buminemia e esteatose hepatica leve.

A bidpsia de pele revelou hiperplasia epitelial, in-
filtrado liquendide em faixa na derme papilar, com
intenso epidermotropismo, espongiose, hiperque-
ratose, paraqueratose, apoptose de queratinécitos e
derrame pigmentar (figuras 4, 5 e 6). Tais achados sao
compativeis com reacdo medicamentosa, o que favo-
rece o diagnostico de sindrome da sulfona.

A poliguimioterapia foi suspensa e iniciado no-
vamente corticoterapia com prednisona 1 mg/kg/
dia. Ap6s uma semana o paciente evoluiu a 6bito em
decorréncia de choque séptico de foco pulmonar, a
despeito do uso de antibioticos e drogas vasoativas.

DISCUSSAO

Reacbes graves de hipersensibilidade podem
ocorrer em até 5% dos pacientes tratados com drogas
derivadas das sulfonamidas'. A sindrome da sulfona
costuma surgir dentro de 5 a 6 semanas do inicio do
tratamento, sendo assim caracterizada por quadro
exantematico descamativo subito associado a sinto-
matologia sistémica, que inclui febre alta, aumento de
linfonodos cervicais, anemia hemolitica, atipia linfoci-
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taria e ictericia com aumento de enzimas canalicula-
res e transaminases®**,

Alguns autores consideram que a sindrome da sul-
fona poderia ser representada apenas pela eritroder-
mia enquanto outros s6 o consideravam assim quan-
do a sindrome for completa®.

Do ponto de vista histolégico ha hiperplasia epi-
telial regular e infiltrado linfocitario com intenso
epidermotropismo e foliculotropismo, espongiose,
queratindcitos necroticos e paraqueratose®s. No caso
relatado o quadro clinico associado aos achados ana-
tomopatoldgicos sugerem fortemente o diagndstico
de sindrome da sulfona.

O retorno dos sintomas dois meses apds suspen-
sao da medicacao pode ser explicado pela longa per-
manéncia das sulfonas nos tecidos, uma vez que as
mesmas podem ser encontradas em 6rgdos como
pele, musculo, figado e rins até 3 semanas da suspen-
sdo do farmaco; além disso as sulfonas podem perma-
necer por periodos de até 35 dias no sangue’. Outro
fator que contribuiu para a persisténcia do quadro foi
a manutencdo de outras drogas que também contém
o radial sulfonamida, como anti-hipertensivos e anal-
gésicos.

Alguns achados tipicos da sindrome da sulfona,
como linfocitose atipica, ndo foram encontrados no
presente relato, porém tal fato pode ter ocorrido de-
vido a avaliacao laboratorial e histopatoldgica ter sido
feita tardiamente, quando o paciente ja estava em
uso de corticosterdides.

O controle dos casos de sindrome da sulfona é
baseado na suspensao imediata da droga e inicio de
corticoterapia sistémica®3®. Apesar de estas medidas
terem sido tomadas, o paciente evoluiu com com-
plicacdes relacionadas a imunossupressao pelo uso
de corticdide associadas a grave comprometimento
sistémico com disfuncdo hepdtica e renal inerentes a
prépria sindrome da sulfona.

Diante do exposto, destaca-se a importancia do
reconhecimento dos principais sintomas associados
a sindrome da sulfona para a instituicdo precoce do
tratamento adequado, visto que o atraso no diagnos-
tico pode aumentar significativamente a morbimor-
talidade.
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Figura3 Lesdes em membros inferiores.

Figura1 No detalhe, as lesdes em térax anterior.
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Figura 4 Exame anatomopatoldgico: Hanseniase dimorfa em regressao associada a dermatite de padrao liquenodide
(HE, 40x).

Figura 5 Exame anatomopatoldgico: Hiperplasia epitelial, infiltrado liquendide em faixa na derme papilar com in-
tenso epidermotropismo, hiperqueratose, paraqueratose, apoptose de queratindcitos e derrame pigmen-
tar (HE, 200x).
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Figura 6 Exame anatomopatolégico: Hiperplasia epitelial, epidermotropismo, hiperqueratose, paraqueratose, apop-

tose de queratindcitos e espongiose (HE, 400x).
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