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SINDROME SULFONICA EM ADOLESCENTE:
RELATO DE CASO

Shevla Marcia de Seousa Freitas!, Francisco Salomio de Medeiros?, Carla
Campos Muniz Medeiros®, Monica Loureiro Celino Rodrigues®.

RESUMO

Relata-se um caso de hanseniase, forma paucibacilar, em adolescente de 12
anos de idade, em tratamento poliquimioterdpico 2 base de dapsona: 100 mg/
dw e de rifampicina: 600 mg/dia, que apresentou ictericia, linfadenomegalia,
hepatoesplenomegalia, dleeras orais, exantema morbiliforme, edema cm face
e tornozelos. ase quadro clinico evoluiu para dermatite estoliagva ¢ edema
generalizado, necessitando de infusao de soluctes hidrossalinas, hetmnoderivados,
antibioticos (ceftriaxona ¢ oxacilina) e prednisona. Os exames haboratorais
vevelaram diminuicio da conceneracao de hemoglobina, awmento da contagem
de leucdcitos e eosinofiliz, clevacio da bilisrubina indireta ¢ das
aminotrasferases. Apresentou cvolugio favordvel, apds duas semanas de
tratamento, com akta hospitalar no 317 dia de hospitalizacio. O caso relatado
preenche os critérios pats o diagndstico da sindrome de hipersensibilidade &
dapsona. Por se tratar de uma condicao cifnica incemum ¢ grave merece ser
alertada a clinicos gerais e pediatras.

PALAVRAS-CHAVE: Siudromwe: Dapsona; Honseniase,

SULFONE SYWNDROME IN AN ADOLESCENT DURING
TREATMENT OF LEPROSY: CASE REPORT.

ABSTRACT

We reporta 12 vear-old girl admitred 45 days after starting o WHO multidrug
therapy scheme for paucibaciliary leprosy {600 mg rifampicin monthiy and
100 g daily),
hepatoesplenomegaly, oral erosions, morbiliform rash and face and ankles

dapsone with jaundice, lymphadenopathy,
edema. After that, her clinical condition became morc serious, developing
extoliative dermatitls, generalized edema, needing replacement of fluids,
blood product components and wide spectrum antibiotic therapy
(ceftriaxon and oxacilin) was initiated as well as prednisone. Subsequent
laboratory investigations showed a lowering of hemoglobin levels and the
white blood cell count inereased  with eosinophilia and increased serum

levels of indirect bilirubin, AST and ALT. Twenty days afeer admission, she
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started to get over, and she could to be sent home on
the 31st day. This presentation tulfils the criteria for the
diagnosis of dapsone hypersensitivity syndrome.
Clinicians and pediatricians should be aware of this
severe, and probably not so rare, hypersensitivity reaction
to dapsone.

KEY-WORDS: Syadrome;, Dapsene; 1eprosy.

INTRODUCAO

A sindrome sulfbnica, conhecida comeo
sindrome de hipersensibilidade a dapsena ou
dermatite de  cinco  semanas  (THAPPA e
SETHURAMAN, 2000) caracteriza-se, além de
alteracio na fungio hepadcea, pela tefade de tebre alta,
ravh cutineo extenso ¢ envolvimento orginico.

A primeira descrigao dessa sindrome em
pacientes com hansenfase fol feita por Lowe (1950),
na Nigéria, ems 2% dos pacientes. Afeta todas as
idades, nao apresenta predilegao por género, sua exata
incidéncia nao ¢ conhecida ({THAPPA ¢
SETHURAMAN, 2000) ¢ scu diagndstice é clinico,
ja que ndo ha provas de laboratério que a confirmem

(SALAZAR et al, 2005),

Apesas de a dapsona scr considerada uma
droga segura, atribuem-se varios cfeitos adversos, por
exemplo, leucopenia com agranulocitose, hepatite,
icrericia, necrose papilar renal, neuropatia, cefaléia,
intolerdncia gastrica e mais raramente 2 sindrome
sulfonica. Os mais importantes sio anemia hemolitica
e metahemoglobinemia (MORTNO, 2004,

O objetive deste estudo ¢ relatar wm caso da
sindrome sulfonica no sentide de alertar médicos,
inclusive pediatras, para a possibilidade de ocorréncia
dessa sindrome incomurm e grave.

RELATO DO CASQ

Adolescente de 12 anos de idade, procedente
do municipio de Arociras/ PE, internada no Hospital
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Universitario Alcides Carneiro da Universidade
Federal de Campina Grande/PB, referiz uso do
esquema poliquimioterdpico da Organizacio Mundial
da Sadde {OMS), hi 45 dias, para tratamento de
hanseniasc na forma paucibacilar, o gual consistia em:
rifampicina mensal: 600mg; dapsona 100mg ao dia.
Apds 30 dias de terapia, apresentou febre, tosse
produtiva, vomitos, prurido cutineo, urina escura e
diarréia,

O exame fisico evidenciou: ictericia, edema,
linfadenomegalias submandibular, cervical ¢ inguinal,
bilateralmente, hepatoesplenomegalia, exantema
morbiliforme ¢ crostas nos labios, além de uma macula
indolor, sem sensibilidade térmica, cm face medial do
antebraco direito, Na ausculta, presenga de estertores
pulmonazes.

A paciente, apds sete dins de internacao
apresentou piora clinica com rebaixamento do nivel
de consciéncia, ascite, derrame pleural ¢ descamacio
cutinesa, sendo transterida para a Unidade de Terapia
Intensiva, onde permaneceu por quatro dias. Os
resulrados dos exames laboratoriais sio apresentados

na Tabela 1 publicada na pagina 43.

A contagem de plaquetas fol normal, A
Ultrassonografia de abdome total evidenciou
hepatomegalia, ascite e derrame pleural,

Devido 2 deterloracao clinica da paciente,
foram prescritos antibidticos de largo espectro
(ceftriaxona e oxacilina) e prednisona (Img/ke/
dia). durante 28
antihistaminico ¢ tratamento de suporte. A

dias, respectivamente,
dapsona ¢ rifampicina foram suspensos no
primeiro dia de nternaciio, A paciente comegou 2
methorar no 20% dia de internacdo, recebendo alta
hospitalar no 31° dia. Na alta, iniciou-se esquema
alternativo para tratamento da hanseniase a base
de ofloxacino, minociclina e clofazimina., A
paciente, apds o uso dessas drogas, desenvolveu
prurido cutdineo, eritema, tosse seca, febre ¢
colaria. Foram suspensos minociclina ¢ clofazimina
e mantido ofloxacino durante um ano e dois meses,
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Tabela 1: Exames laboratoriais realizados pela paciente anies e durante a internacao hospitalar.

Exames 1 aad 2ad ¢ ad 11 ad : 18 ad Referéncias
Ho - 73 8,3 68 | ] 9,6-15,5 g/dL
Leuc - 19.300 29600 - ) 5000-10000/mim®
Bastoes - o 16% 0-5%
Seg S 30% - ] 43-67%
Linf A 9%, 41% - .  20-36%
T S o _ |
Eos 7% - - - . 1-4%
Plag - 382000 414000 - o 150000-400000/mm®
At : 104 [ ass . . 7assum
AST . L 380 . - até 40 UL
I 1.1 7.0 - o 0.4 mg/dL
- 1,4 7,08 - P 0,8 mg/dL
- 2.6 2.4 - ] 3,550 g/di
- - 26,9 - . 10aitds
- 44% - ; 702 100%
a - 25 87 - - 15-40 mg/dl
Creatinina = - 05 0.4 . 0,52 1,13 mg/dL
et S 21 748U
Reticuidcitos - 2% - - 0,5a2%
FA - - 107 - - 7521000 UIiL

Legenda: aad: antes da admiss&o; 2 ad: dias apds admisséo; 2 Gad: 6 dias apos admissdo; 11ad: 11 dias apds admissao; Hh:
hemoglobina; Leuc: lsucometria; Seg: sagmentados; Linf: finfocitos; Linf ATP: linfocitos atipicos; Eos: eosindfilos; Plag: plaquetas;
ALT: alanina aminotransterase; AST: aspartato aminotransferase; BD: bilirrubina direta; BL bilirrubina indireta; TP: tempo de
protrombina; AE: atividade enzimatica; yGT.gama gluiamiliransierase; FA: fosfatase alcalina.

DISCUSSAO

A sindrome sulfonica ¢ uma entidade rara. Na
revisio de todos os casos publicados entre 1956 ¢ 2001,
encontraram-se somente 108; destes, 17 casos foram
publicados por autores brasileiros (LITT'A, 2003 ¢

BUCARETCHI, 2004).

Apesar de essa sindrome ser mais frequiernite em
adultos, hd relatos em pessoas com idade inferior a 15
anos de idade (BUCARETCHI, 20043, como ocotrido
neste relator de caso. As causas para maior predisposican
em adultos ndo sio bem conhecidas. Provavelmente,
deve-se a causas muliifatoriais, entre outras, menor

metabolismo das drogas nos adultos em relacio is

criancas {CORP, 1998).

Richardus e Smith (1989) sugeciram os seguintes
critérios para o diagndstco da sindrome da dapsona: a)
ocorséncia dos sintomas dentro das primeiras oito
semanas de uso do farmaco e seu desaparecimento apds
a descontinuicio da droga; b) sintomas nao atribuidos a
nenhuma droga administrada simultancamente; )
smtomas ndo relacionados 2y reacoes da hanseniase;
d} que ndo haja nenhuma outra doenca capaz de cavsas
stntomas semelhantes, Além disso, devem estar
presentes dots ou mais dos seguintes sinais ¢ sintomas:
tebre, linfadenomegalia, erupcoes cutdneas e
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anormalidades hepaticas (hepatomegalia, ictericia e Jou
alteracio nas provas de funcgio hepatica (THE, 2004).
O caso relatado corrobora os estudos e o de
Leta (2003) entre 1956 ¢ 2001, o qual verificon maior
prevaléncia da sindrome sulfonica nos pacientes com a
forma paucibacilar (7(,96%) versus a multibacilar
(19,3%). Wi se relacionou ¢ quadro clinico deste relato
de caso ao use de rifampicing, visto que as reacdes
cutaneas 4 rifampicina sio raras e usualmente
autolimitadas, caracterizando-se por yrubor facial,
urticria, erupcdo maculo-papulosa e lesdes papulosas

acnciformes (ANDRADLL 1999).

Segundo Moreno (2004), o acometimento
curaneo ocorie em 85% dos casaos; febre emn 00% a 1000,
hepatite em 50% a 60%0; alteragoes hematologicas em
309

prReumonia cosinofilica ¢ por hipersensibilidade droga

¢ linfadenomegaling em 70%. Alem disso,

induzida, derrame pleusal, hepatoesplenomegalia,
neuropatia periférica, envolvimerto renal ¢ pancreatite
podem ser dominantes (NOSSELE at al, 2006).
Aproximadamente 10% dos portadores da sindrome
sulfonica morrem por comprometimento visceral,
especialmente devido a faléncia hepitica, insuficiéneia
renal, coagulopatia ¢ reexposigio acidental a droga
(MORENO ¢ DIAYZ, 2004).

As alteraches laboratorials mais frequentes szo

cosinofilia, Hafocitose atipica, elevacic das
aminotransferases hepaticas, anemia ¢ leucopenia (LIITA
et al, 2003, ( caso em questao apresentava cosinofiba,
elevacao das aminotransferases,  anemia,
hiperbilirrubinemia, corroborrando  estudos 4
publicados {(C{TAO & TAN, 2004). Por outro lado,
apresentava leucocitos totals = 19.300/mum”, neutrofilia
com elevado desvie a csquerda (bastoes = 20%%)
provavelmenre devido a intercorréneia intecciosa
bacreriana {vartavel modificadora), a gual pode ter

contribuido para o quadro de colestase transinfecciosa.

Devido 20 comprometimento inflamatério da
sdireoide ou das glandulas salivares, alguns puclentes
podem cvoluir com hipotiroidismo ou sindrome simile
Sjogren dois a trés meses depois do guadso inicial.
Por isso os portadores dessa sindrome devem  ser
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controlados periodicamente, com especial atencdo 4
fungio tivedidea (MORFNO e DIAZ, 2004). A paciente
foi alertadz sobire o risco de usar essa droga ou
medicamentos da mesma composicio quimica,
sulfonamidas, procainamida e farmacos compostos de
uIm grupo aminoaromatico,

COMNCLUSAQ

Conclui-se que o caso relatado apresentava a
forma completa da sindrome sultonica. Esse caso merece
ser relarado por tratas-se de uma condicdo clinica
incomum e potencialmente fatal a ser diagnosticada por
médicos generalistas (incluem-se pediatras), visio que o
tratamento dos portadores de hanseniase ¢ realizado nas
Unidades Basicas de Satde. Os autores n&o contataram
nenhum Orgio sanitdrio para fazer a comunicacio do
caso, B nccessdrio enfatizar a importdacia da
notificacao de reacodces adversas 4 medicamentos
(RAMs) como uma das principais atividades cm
farmacovigilancia, estratégin importantissima na
promocio do uso racional de medicamentos.
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