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Associado as alteragbes cutaneas, obser-
vou-se acometimento sistémico, com hanseniase

e principalmente acometendo os espacgos-porta, ca-
racterizando hepatite lepromatosa. No bago também

havia multiplos agregados microscopicos de histio-
citos com citoplasma xantomizado, localizados prin-
cipalmente na polpa branca, além de congestédo da
polpa vermelha (Figura 7).

visceral. No figado, presenca de mdultiplos agrega-
dos microscopicos de histidcitos com citoplasma
xantomizado (células de Virchow), também designa-
do como leproma miliar, no parénquima lobular na
zona 3, em topografia periférica a veia centrolobular

Figura 6 — Fotomicrografias mostrando: A e B — Pele com intensa espongiose e formagao de vesiculas intra-epidérmi-
cas representando alteragdes isquémicas iniciais (HE — 100X). B - Pele com infiltrado inflamatério crénico rico em his-
tidcitos xantomizados (células de Virchow) localizada em area de aspecto macroscopico mixedematoso (HE — 100X).
C - Filetes neurais dérmicos com espessamento e neurite associada (HE — 100X). D - Micobacterium leprae (seta) em
filete neural dérmico (Ziehl-Neelsen — 1000X).

Figura 7 — Fotomicrografias mostrando: A e B — Bacgo apresentando agregado de histidcitos xantomizados (células
de Virchow) na polpa branca, também designado como leproma miliar (HE — 200X). B - Agregado de histiocitos xan-
tomizados no bago com numerosos bacilos M. leprae no citoplasma (Ziehl-Neelsen — 1000X). C - Leproma miliar em
espaco-porta hepatico (HE — 200X). D - Histiécitos com numerosos bacilos M. lepre no citoplasma (setas), localizado
em sinusoide hepatico (Ziehl-Neelsen — 1000X).
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O mesmo quadro histolégico também foi ob-
servado focalmente na medula éssea e supra-renal,
todos com pesquisa de BAAR positiva. Presenca
ainda de espessamento de nervo em base da lin-
gua.

senca de pancreatite aguda com multiplos focos de
esteatonecrose, peritonite aguda fibrinosa e bron-
copneumonia (Figura 8).

Os rins apresentavam necrose tubular agu-

da, além de nefroesclerose benigna, caracteristico
do rim vascular, e alguns glomérulos com expansao
mensangial, sugestivo de glomerulonefrite mesan-
gioproliferativa (Figura 9).

e

Foram evidenciados ainda achados secun-
darios a infeccdo bacteriana cuténea e sistémica,
compativeis com quadro de septicemia, com pre-
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Figura 8 — Fotomicrografias mostrando: A e B — Parénquima pulmonar alveolado com infiltrado inflamatério agudo no
espacgo alveolar caracterizando broncopneumonia (HE — 200X). B - Parénquima pancreatico com esteatonecrose e
infiltrado inflamatério agudo associado (HE — 100X). C - Deposi¢ao de tampéao fibrino-leucocitario em capsula de Glis-
son no figado, representando peritonite aguda (HE — 100X). D - Colbnias de bactérias tipo cocos gram positivos na

superficie do tampao fibrino-leucocitario (Brown-Hopps — 100X).
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Figura 9 — Fotomicrografias mostrando: A — Pielonefrite crénica inespecifica discreta com glomérulos hialinizados
(seta) representando nefroesclerose benigna (HE — 100X). B - Tubulos renais com descamacao epitelial intra-luminal
(seta) caracteristico da necrose tubular aguda renal (HE — 100X). C - Glomérulos com espessamento da matriz mesan-
gial com discreta hipercelularidade sugestivo de glomerulonefrite mesangioproliferativa (seta) (HE-200X). D - Espessa-
mento da matriz mesangial em glomérulos (PAS — 200X).
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DISCUSSAO

Em 1852, Raphael Lucio e Ignacio Alvara-
do’ publicaram um artigo baseado na experiéncia
observacional de 8 anos no Hospital de los Laza-
rinos (cidade do México). Neste trabalho, intitulado
de Opdusculo de La Enfermedad de San Lazaro o
Elefanciasis de los Griegos, descreveram trés for-
mas clinicas de apresentac¢ao da lepra com especial
atencao aforma “manchada” ou lepra Lazarina. Esta
forma caracterizava-se pela presenca de manchas
eritematosas, dolorosas, que evoluiam para necro-
se e pela auséncia de lesdes infiltrativas nodulares.
A necrose tecidual, que se desenvolvia sobre es-
tas lesdes, formava Ulcera que evoluia para cicatriz
hipocrémica com bordas hiperpigmentadas.®® Em
1941 Martinez Baez'? estudou as lesdes necroticas
de 5 pacientes e observou que a estrutura basica
desta forma de lepra consistia em vasculite aguda
com restos nucleares, espessamento e oclusao de
vasos maiores produzindo necrose. Em 1948 Latapi
e Chevez-Zamora adicionaram mais caracteristicas
a descricao original de Lucio e Alvarado,destacando
a infiltracdo cutanea como generalizada e difusa
sobre a qual as reacdes necréticas cutaneas se-
cundarias se manifestavam, chamaram-na de lepra
primitiva difusa e pura ou lepra difusa de Lucio e
Latapi. Estas manifestacbes decorriam de vascu-
lite necrotizante que denominaram de “Fenémeno
de Lucio” ou “Eritema Necrotizante”.® A lepra difusa
de Lucio e Latapi é considerada a mais anérgica
de todo o espectro imunolégico hansénico, sendo
caracterizada pela infiltragdo cutanea difusa, sem
nodulos, “suculenta” ou atréfica (dependendo do
estagio evolutivo), com disestesia, anidrose, alope-
cia, rinite destrutiva com deformidade em sela do
nariz, telangiectasia e podendo ter a presencga do
fendbmeno de Lucio ou Eritema Necrotizante, uma
forma especial de reacéo a lepra.811.12

No presente caso relatado, a paciente pro-
curou o servico meédico devido ao aparecimento
recente de multiplas lesées cutaneas ulceradas
de bordas irregulares, em diferentes estagios de
evolucao, algumas com aspecto necrético e outras
com deposicao de material fibrino-purulento com
infeccao secundaria. Embora nao tivesse diagnos-
tico prévio, a paciente apresentava ao exame fisi-
co sinais indicativos do diagnéstico de lepra difusa
de Lucio e Latapi, como pele de aspecto infiltrado,
mixedematoso e sem nédulos, maos em garra, ma-
darose e nariz em sela, sendo as lesdes ulceradas
extensas secundarias ao quadro reacional do fe-
ndédmeno de Lucio. O quadro clinico de entrada da
paciente é correspondente ao descrito na literatura.
O fenbmeno de Lucio se manifesta de trés a qua-
tro anos apos o inicio da doencga, geralmente em

pacientes nédo tratados ou inadequadamente trata-
dos e tende a desaparecer de seis a oito semanas
ap6s o inicio da terapia adequada.'® Clinicamente
o fenbmeno de Lucio é caracterizado por agrupa-
mentos de maculas irregulares bem delimitadas,
de coloragédo vinhosa, com sensagao de queima-
¢ao, com centro purpurico que se torna necrético
evoluindo para cicatriz atréfica. As lesbes podem
coexistir em diferentes fases evolutivas no mesmo
paciente. Vesiculas e bolhas podem eventualmen-
te ser observadas.' Estas lesdes costumam iniciar
nos membros inferiores e ascenderem para nade-
gas, membros superiores, maos e mais raramente
dorso e face. E descrito parestesia das méos e pés,
hipo ou anidrose, alopecia da sobrancelha e/ou ci-
lios, pele rosada e lisa com aparéncia de pele sadia
que depois se torna mixedematosa especialmente
nas maos e face.'> Em uma série de 30 pacientes
estudados por Rea e Jerskey somente 4 pacientes
tinham o diagnéstico de hanseniase antes do de-
senvolvimento do fendmeno de Lucio.'

O quadro laboratorial pode revelar leucoci-
tose, neutrofilia, anemia, velocidade de hemossedi-
mentacao elevada, hipoalbuminemia, hipocalcemia,
falso resultado positivo para anticorpos cardiolipi-
nicos para sifilis e hipergamaglobulinemia.’®'® No
fenbmeno de Lucio os sintomas sistémicos quando
presentes, em geral, estdo relacionados a presen-
¢a de complicagdes como infecgcbes bacterianas
secundarias e sepse ou patologias prévias, com al-
tas taxas de mortalidade.*'” Assim também a nos-
sa paciente teve evolugao fatal devido ao quadro
séptico, com infeccdo bacteriana secundaria nas
lesbes cutaneas, muitas das quais apresentando
secrecao purulenta. Além da broncopneumonia, a
paciente desenvolveu, provavelmente devido a fe-
ndmenos circulatérios de ma perfusao tecidual rela-
cionado ao quadro séptico, pancreatite aguda com
esteatonecrose, levando a peritonite aguda fibrino-
purulenta e necrose tubular aguda renal, com re-
percussao clinica final de insuficiéncia renal aguda.
A paciente ainda apresentava diabetes mellitus tipo
Il como co-morbidade, cuja prevaléncia € aumenta-
da em pacientes com hanseniase, principalmente
nas formas multibacilares, com taxa de até 14,2%
versus 2,0% no grupo controle.'8

Histologicamente o fendmeno de Lucio co-
mecga com a colonizagao das células endoteliais pelo
Mycobacterium leprae e exibe 2 padrbes. O primei-
ro envolve dano vascular devido a invasao direta do
Mpycobacterium leprae, levando a oclusdo vascular
por proliferagcdo de células endoteliais, trombose,
discreto infiltrado mononuclear e entdo necrose is-
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quémica e ulceragao cutanea. O segundo é repre-
sentado por um estado reacional agudo com vascu-
lite leucocitoclastica de pequenos vasos dérmicos,
possivelmente desencadeado por imunocomplexos
com antigenos da lepra, podendo também apresen-
tar paniculite lobular e espessamento miointimal de
pequeno e médio calibre.®1%2Também observamos
nos recortes histoldgicos da pele os 2 padrdes morfo-
l6gicos descritos no fendmeno de Lucio. Nas bordas
e fundo das lesdes ulcero-necréticas havia peque-
nos vasos dérmicos com vasculite leucocitoclastica,
além de discreto infiltrado inflamatério linfomonocle-
ar e presenca de bacilos alcool acido resistentes co-
lonizando células endoteliais, porém sem histiocitos
xantomizados (células de Virchow). Documentamos
ainda alguns vasos na derme reticular profunda com
espessamento da parede por proliferacdo miointimal
e outros com trombo de fibrina nos [limens. Somente
na pele adjacente, com aspecto infiltrado e mixede-
matoso, observamos denso infiltrado com histidcitos
xantomizados com numerosos bacilos intra-citoplas-
maticos (células de Virchow), caracteristico da lepra
difusa de Lucio e Latapi, ressaltando, segundo a lite-
ratura, a importancia de considerar o diagndstico de
lepra em quadros de vasculite necrotizante mesmo
na auséncia de células de Virchow no infiltrado infla-
matdério, com a pesquisa de BAAR através de colo-
ragdes especiais. '3

Considerando que a lepra é uma doenca
sistémica, o Mycobacterium leprae infecta ndo so-
mente a pele, comotambém pode acometer érgaos
internos. O envolvimento visceral € mais comum
nas formas multibacilares, nos polos borderline e
virchowiano, sendo a disseminagdo hematogéni-
ca provavelmente um importante mecanismo de
envolvimento dos 6rgéos internos.?? A presenca
de leproma miliar é descrita em varios 6rgaos do
sistema reticulo endotelial, como medula éssea,
figado e bago, bem como glandula supra-renal e
sistema nervoso periférico.?"?2 A incidéncia do
acometimento hepatico nas formas multibacilares
varia de 48% a aproximadamente 100%, mas os
pacientes sdo geralmente assintomaticos, sem
alteragdes das enzimas hepaticas nos exames
laboratoriais?2:23, assim como observado na nos-
sa paciente, que n&o apresentava hepatomegalia
ou alteracdes laboratoriais relacionadas a funcao
hepatica. Observamos também o acometimento
visceral com leproma miliar no baco e focalmente
na medula dssea e supra-renal. Apesar de no rim
nao apresentar alteragdes de infeccao direta pelo
M. leprae, observamos discreta expansao da ma-
triz mesangial nos glomérulos, sugestivo de glo-
merulonefrite mesangioproliferativa. A incidéncia
de glomerulonefrites em pacientes com lepra va-

ria de 6% a 50% na literatura, sendo a glomerulo-
nefrite mesangioproliferativa a mais comum.?2-24

O diagnéstico diferencial das lesdes ne-
croticas em pacientes portadores de hansenia-
se é feito entre o fenbmeno de Lucio e eritema
nodoso lepromatoso, e depende muito da corre-
lacdo clinica. Caracteristicamente o eritema no-
doso lepromatoso se desenvolve sobre nédulos
(lepromas) como parte de um estado reacional
freqlientemente apos inicio de terapéutica espe-
cifica, enquanto o fenébmeno de Lucio ocorre em
pacientes com doeng¢a nao nodular e antes de ini-
ciada a terapéutica. Estas duas entidades resul-
tam de mecanismo imunolégico similar, conheci-
da como vasculite imunomediada, caracterizada
por inflamacao leucocitoclastica e deposicao de
imunocomplexos (IgG e C3) na parede de vasos
da derme e hipoderme'?25. Nas lesdes cutane-
as no fendmeno de Lucio ha também agressao
direta das células endoteliais por bacilos alcool
acido resistentes (BAAR).?® Uma vez instalada a
necrose, uma resposta inflamatéria secundaria
se sobrepde atraindo para o local as células infla-
matdrias, imunocomplexos e outros mediadores
inflamatorios, dificultando o diagnéstico diferen-
cial. Ambas as condicdes predispdéem a infeccao
bacteriana e sepse, estando freqientemente as-
sociadas a alta taxa de mortalidade'®?’, mas é
importante o diagndstico diferencial considerando
as diferencas na conduta terapéutica. Enquanto o
tratamento do fenbmeno de Lucio visa diminuir
a carga bacilar com terapia por multidrogas, o
tratamento do eritema nodoso lepromatoso visa
diminuir a reag¢ao inflamatéria com talidomida ou
corticéide.?®

O diagnéstico de fenbmeno de Lucio é
desafiador considerando que em geral o pacien-
te chega ao servigo médico sem diagndstico pré-
vio de hanseniase, sendo necessaria correlagao
com o quadro clinico do doente, bem como bi-
Opsias multiplas de lesdes representativas, para
confirmagao diagndstica. Lembrando que o Bra-
sil € um pais com alta incidéncia de hansenia-
se, é imperativa a pesquisa de BAAR nas lesdes
cutaneas suspeitas. Esse relato de caso ilustra
a dificuldade do diagnéstico de hanseniase nos
estados reacionais.
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