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ALTERACOES DERMATOLOGICAS EM PACIENTES TRANSPLANTADOS
PEDIATRICOS — CASOS CLINICOS E REVISAO DE LITERATURA

Dermatologic manifestations in pediatric transplant patients - cases report and literature review

Ana Paula Dornelles da Silva Manzoni ', Vanessa Santos. Cunha ?, Ricardo Lapa Kruse ®, Carina Troian “, Tania Ferreira Cestari ®

RESUMO

Introducio: O transplante de 6rgaos ¢ um exemplo do enorme progresso atingido pela Medicina atual, com os beneficios e problemas
inerentes a esse avango. Muitas dessas conseqiiéncias tém manifestagdes cutaneas importantes que devem ser bem conhecidas e estudadas.
Métodos: Os autores apresentam trés casos clinicos de criancas submetidas a transplante de medula ossea, figado e rim com suas
alteracdes dermatologicas observadas no transcorrer dos seis primeiros meses, ilustrando os diversos aspectos das lesdes observadas nesses
pacientes, aparados por ampla revisdo da literatura. Conclusdes: Diante do aumento do numero de pacientes transplantados e sua maior
perspectiva de vida, muitas sdo as doencas cutaneas encontradas. Todavia, existe pouco subsidio tedrico sobre os achados dermatologicos
nos transplantes pediatricos. Desta forma, ¢ fundamental alcangar melhor conhecimento sobre a vasta gama de doengas em prol de sua

adequada prevencdo e tratamento.
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INTRODUCAO

Os transplantes de 6rgdos vém aumentando em numero e comple-
xidade. Com as diversas drogas imunossupressoras, novas técnicas
cirurgicas e a sofisticag@o na assisténcia ao transplantado, houve
um acréscimo significativo na expectativa de vida dos pacientes,
principalmente os pediatricos.!

Os transplantados possuem risco aumentado de apresentar altera-
¢oOes cutaneas. Estas podem ser decorrentes do uso de multiplos
farmacos, inclusive os imunossupressores, que acrescem 0 risco
de infecgdes e tumores cutineos.? Como conseqiiéncia, abriu-se
um novo capitulo dermatoldogico de doengas agudas e cronicas em
transplantados.

Neste estudo serdo apresentados casos clinicos de transplante de
medula 6ssea, rim e figado de criangas acompanhadas nos seus seis
primeiros meses de transplante, revisando as principais implicagdes
cutaneas presentes nos transplantados pediatricos.

Caso Clinico 1

Paciente masculino de nove anos de idade, portador de insuficiéncia
renal cronica devido a Sindrome de Alport. No ano de 2003 foi
submetido a um transplante renal alogénico de doador cadaver.
Ao exame dermatoldgico, realizado no poés-operatdrio imediato,
apresentava petéquias disseminadas e equimoses no saco escrotal.
Apds a primeira semana do transplante iniciou com septicemia,
sendo tratado com antibidticos de amplo espectro. Logo apds, surgiu
erupgdo cutinea de aspecto rendilhado, predominantemente no
tronco, compativel com farmacodermia por vancomicina. Com a
evolucdo do quadro, houve necessidade de aumento dos imunossu-
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pressores pelo risco de rejeigao do enxerto. A partir deste momento,
o paciente apresentou mucosite grau III e alopecia tipo telogena,
com importante rarefacdo capilar. Apos a estabilizagido do quadro
clinico infeccioso e do risco de rejeicdo do enxerto, surgiram lesoes
no dorso compativeis com tinha do corpo e onicomadese nos qui-
rodactilos. No quarto més do transplante, o paciente compareceu &
consulta médica com extenso zoster a altura da 8° vértebra toracica,
com areas necrdticas e vésico-bolhas umbilicadas disseminadas na
cabeca, tronco e membros (fig.1).

Figura 1: Vésico-bolhas confluente, umbilicadas sobre base
eritematosa limitadas na porcao média antero-posterior esquerda.
Lesbes papulosas e vesiculares de aspecto variceliforme
disseminadas por todo o tegumento.

Caso Clinico 2

Paciente masculino de dois anos de idade com diagnostico de neuroblas-
toma e falha terapéutica com uso da associagao quimioterapia, radio-
terapia e neurocirurgia. No ano de 2003 foi submetido a transplante de
medula éssea (TMO) do tipo autélogo, apos indugio de aplasia medular
com quimioterapia e radioterapia. No periodo pos-transplante imediato,
ao exame dermatoldgico, apresentava alopecia total do tipo anagena e hi-
percromia difusa pelos quimioterapicos, mucosite grau Il e radiodermite
aguda e cronica na regido cervical posterior. Apos a primeira semana do
transplante surgiram petéquias, sufusdes hemorragicas e descamagio
cutanea do tipo pelagrdide nas areas submetidas a fricgdo como a regido
cervical, axila e perineo (fig.2). No primeiro més de tratamento, iniciou
com xerose, queilite labial, prurido e escoriagdes devido & introdugdo de
isotretinoina como quimioterapia oral. Com dois meses de transplante
esteve na consulta médica com dermatite papulo-erosiva de Jacquet.
Durante internagao para tratamento de pneumonia, apresentou erupgao
cutanea por vancomicina.

Caso Clinico 3

Paciente feminina de dois anos de idade com insuficiéncia hepatica
cronica devido a atresia de vias biliares. No ano de 2003 foi submetida
a transplante hepatico alogénico de doador cadaver. No pds-opera-
torio imediato, apresentava ictericia e petéquias nos membros infe-
riores. Apos o 3° més de transplante a paciente iniciou com alopecia
areata na regido interparietal do couro cabeludo (fig.3).
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Figura 2: Hipercromia difusa em todo tegumento com
descamacédo de aspecto pelagrdide nas dreas de friccao.

Figura 3: Placa de alopecia areata na regidao parietal direita com
presenga de pélos finos e brancos tipicos destas doencas.

DISCUSSAO

1) AlteracGes cutaneas secundarias ao uso de farmacos

As manifestagdes dermatologicas decorrentes do uso de medicagdes
variam desde pigmentagdes ungueais até eritema multiforme maior
com suas expressoes graves.> Os pacientes transplantados, pela
multiplicidade de farmacos a que sdo expostos, estdo mais sujeitos a
apresentar efeitos-colaterais. O transplantado renal e o de medula 6s-
sea acima citados tiveram erupgao morbiliforme generalizada secun-
daria ao uso da vancomicina necessaria para o controle de septicemia.
Esta forma de farmacodermia pode acometer aproximadamente 10%
dos pacientes que utilizam a droga sendo considerado o para-efeito
mais freqiiente.>* A onicomadese presente no transplantado renal
pode ser explicada pelo quadro sistémico, grave ou secundaria ao
nivel sérico alto de ciclosporina utilizado no controle do processo de
rejeicao do enxerto. No caso clinico, correspondente ao transplante
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de medula 6ssea, sdo identificados os classicos efeitos colaterais
do uso da isotretinoina (xerose e queilite labial). Esta medicagao,
atualmente, é utilizada como parte da quimioterapia oral pos-trans-
plante de medula 6ssea em tumores como o Meduloblastoma.* As
alteragdes vasculares descritas podem ser decorrentes da plaqueto-
penia induzida pelos quimioterapicos pré-TMO, da corticoterapia
em altas doses utilizadas no transplantado renal ou das alteragdes
de coagulagdo secundarias a hepatopatia prévia da transplantada
de figado.* Quanto a génese da alopecia areata (fig.3), descrita na
transplantada de figado, pode-se aventar que seja secundaria ao uso
de Tacrolimus ou ao estresse do proprio transplante.> Sabe-se que
este tipo de alopecia é bem descrita em hepatopatas e, na sua maioria,
melhora apds o transplante. Todavia, no caso clinico apresentado,
a paciente apresentou seu primeiro episodio apds o transplante.* J&
o paciente transplantado renal teve alopecia difusa do tipo telogena
provavelmente secundaria ao quadro sistémico grave do momento
ou pelo uso de imunossupressores como corticoides, azatioprina
e tacrolimus para o controle de rejeigdo do enxerto.’ A alopecia
universal tipo efluvio andgeno no paciente transplantado de medula
oOssea € esperada quando sdo usados quimioterapicos pré-TMO como
ciclofosfamida, etoposide, carmustina e citarabina.>*

Os principais antibidticos, antifungicos, anti-virais ¢ imunossu-
pressores utilizados nos transplantes pediatricos e seus respectivos
para-efeitos cutineos estdo apresentados no quadro 1.

2) Alteracoes cutaneas secunddrias ao condicionamento do TMO

O transplante de medula 6ssea é utilizado para reconstruir a funcdo
medular. Todos os receptores de medula dssea sdo submetidos a
terapia de condicionamento, cuja finalidade é induzir uma imunos-
supressdo que permita a enxertia das células infundidas e, no caso de
doencas neoplasicas, também erradicar o tumor residual do paciente.
Para isso, sdo utilizados quimioterapicos e irradiagdo corporal.®

Os quimioterapicos utilizados pré-TMO, na maioria das vezes, ndo
seriam aplicados caso ndo houvesse a reposigdo de medula 6ssea no
transplante, pois podem acarretar danos irreversiveis incompativeis
com a sobrevivéncia do paciente. A pele apresenta alguns desses
para-efeitos como as alteragdes vasculares e a alopecia tipo eflivio
anageno ja citadas acima. A pigmentagao difusa por drogas, como
a ciclofosfamida, o etoposide e o busulfan, ¢ facilmente diagnos-
ticada pela equipe médica. Ja a pigmentagdo em areas de fricgao,
¢ causada por quimioterapicos como a carmustina e pode adquirir
um aspecto pelagroide causando duvida diagndstica ja que estes
pacientes sdo submetidos a grande espoliagdo de vitaminas (fig.2).
No quadro 2 estdo apresentados os principais quimioterapicos com
seus para-efeitos cutineos.>*

Os pacientes submetidos a radioterapia podem apresentar radio-
dermites. Na forma aguda, apds alguns dias da aplicagdo, surgem
lesdes semelhantes a queimadura solar, com edema e eritema que
podem evoluir para descamacao ou até formar bolhas superficiais,
mais acentuadas nas dobras, regides genitais e lombosacras. E
comum que ocorra hiperpigmentago acinzentada que regride sem
cicatrizes. Na forma cronica, meses ou anos apos a exposigao, a pele
pode mostrar-se atrofica, com hiperpigmentacao, telangectasias e
alopecia.>® O paciente transplantado de medula 6ssea foi submetido
a radioterapia na regido occipital tanto na tentativa de contengio do
seu meduloblastoma nos primeiros meses de tratamento quanto para
o condicionamento pré-transplante, por isso apresenta manifestacdes
clinicas de radiodermite aguda e cronica concomitantemente.
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A grande maioria dos pacientes com TMO apresenta mucosite no
trato gastrointestinal. A quimioterapia em 40% e a radioterapia de
cabeca e pescogo em 80% determinam o seu desenvolvimento.5”
Os quimioterapicos mais comumente associados a mucosite sdo a
bleomicina, a dactinomicina, a daunorubicina, o docetaxel, a do-
xorubicina, o edatrexate, o fluoracil, o metotrexate, o tomudex e o
topotecan. O diagndstico de mucosite € clinico, iniciando com dor,
edema e eritema na mucosa oral. Posteriormente surgem erosoes €
ulceragdes, causando intensa dificuldade na alimentagdo.®® Menos
comumente, a mucosite pode ser vista secundaria a outras causas de
imunossupressao, como foi apresentado no transplantado renal.

3) Alteracoes cutaneas secundarias a Doenca do Enxerto
contra o Hospedeiro (DECH)

A DECH ¢é uma sindrome grave caracterizada por alteragdes hepa-
ticas, intestinais e cutaneas. Ela é observada, fundamentalmente,
apos transplante alogénico de medula dssea e, com uma freqiiéncia
bem menor, apds transplantes autdlogos, transfusdes sangiiineas
e transplantes de orgdos solidos como figado e pulmio.®® O risco
de DECH nos TMO alogénicos HLA-compativeis ¢ de 40 a 50%
e nos singénicos (entre gémeos) € de 5 a 30%.° Pacientes com do-
adores relacionados tém uma probabilidade em torno de 20% de
desenvolver a doenga, enquanto que nos receptores de doadores
ndo relacionados a chance ¢ de até 80%. A DECH incide em cerca
de 13% das criangas com TMO antes dos 10 anos de idade e em
30% daquelas entre os 10 e 19 anos.’ A forma aguda manifesta-se
apartir da “pega” do enxerto, podendo ocorrer, por definigdo, até o
1000 dia pos-transplante e caracteriza-se, na sua maioria, por lesoes
maculo-papulosas nas regides palmo-plantares, tronco, pavilhdes
auriculares e peri-ungueais. ° A forma cronica da DECH ocorre,
por definigdo, ap6s o 100° dia do TMO e, na pele, assume aspecto
liquendide ou esclerodermiforme, principalmente. A pele ¢ afetada
em 90 a 100% dos pacientes com DECH crénica. O tipo liquenoide
caracteriza-se por papulas liquenodides, violaceas, assintomaticas ou
ligeiramente pruriginosas localizadas mais na regido periorbitaria,
nas orelhas e nas extremidades. A forma esclerodermiforme ¢ mais
rara e tardia. Apresenta-se principalmente no tronco, nadega e
coxas, através de placas endurecidas e ndo pregueaveis que podem
coalescer.® Muitas vezes o diagndstico da DECH ¢é dificil sendo im-
portante verificar a ocorréncia de alteracdes hepdticas e de diarréia
para selar a principal triade diagndstica da sindrome.*%°

4) Alterac6es cutaneas secundarias a presenca de infeccoes

O estado de imunossupressdo leva a um aumento significativo
do niimero e da gravidade das infecgdes, além da ocorréncia de
manifestagdes atipicas.! Ao mesmo tempo, os transplantados sdo
pacientes de alta complexidade e exigem internagdes hospitalares
freqiientes que os colocam em contato com microorganismos no-
socomiais muitas vezes resistentes as terapéuticas utilizadas. As
infecgdes foram o segundo achado cutdneo mais freqiientemente
encontrado em criangas transplantadas de rim (70%).2

As infecgoes flingicas estdo bastante associadas a morbi-mortali-
dade dos transplantados.'’ Sua prevaléncia varia conforme o tipo de
transplante (5% dos transplantes de rim até 50% dos transplantes
de figado). A maioria destas infecgdes ocorre nos primeiros 180
dias pds-transplante.!’ Este fato foi evidenciado no caso 1 que
apresentou tinha do corpo proximo ao 90°dia de transplante. As
infecgdes fungicas mais comumente encontradas sao:
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Quadro 1: Principais alteracbées cutidneas secunddrias a medicacées antiinfecciosas
e imunossupressores usados por pacientes transplantados pediatricos*

ANTIBIOTICOS
Amicacina Exantema (3,7%) e prurido.
Exantema (>10%), reagéo alérgica cutanea
(1-10%), prurido (1-5%), eritema multiforme
Ampicilina (<1%), erupgdes bolhosas (1%). Outros:

dermatite de contato, pustulose exantematosa
generalizada aguda.

Ganciclovir

Erupgédo maculosa (<10%), prurido (<5%), flebite
(<2%), acne (<1%), erupgao bolhosa (<1%),
edema (<1%), erupgao fixa (<1%), edema facial
(<1%), fotossensibilidade (<1%), alopécia (<1%),
pigmentagéo (<1%), urticaria (<1%). Outros:
psoriase, purpura, sindrome de Stevens-Johnson,
hiperplasia gengival, calafrios, dermatite esfoliativa.

Cefalosporinas

Cefepime

Ceftazidima

Exantema (1-10%), prurido (1-5%). Outros:
urticaria, angioedema, eritema multiforme.

a) Erupgdo maculosa (51%), prurido (1-10%),
urticaria (1.8%) e exantemas (1.8%). Outras:
necrolise epidérmica toxica, sindrome de
Stevens-Johnson.

b) Angioedema (2%), eritema multiforme (2%),
prurido (2%), exantema (2%) e necrolise
epidérmica téxica (2%). Outros: pénfigo
eritematoso, eritema téxico, pustuloderma toxico.

Foscarnet

Pigmentacéo (>5%), diaforese (>5%), exantema
(>5%), flushing (>5%), edema facial (>5%),
estomatite ulcerativa (>5%), prurido (>5%),
dermatite seborréica (>5%), ulceragdes (>5%),
psoriase (<1%), alopécia (<1%), edema (<1%),
herpes simples (<1%), edema nas pernas (<1%).
Outros: necrdlise epidérmica toxica, ulceras
perineais, leucoplasia oral, exantema.

ANTIFUNGICOS

Erupcédo maculosa (1-10%), angioedema (<1%),

Anfotericina B

Flushing (1-10%), exantema (<1%). Outras:
purpura, prurido, fenédmeno de Raynaud.

Exantema (1,8%) e palidez (<1%). Outras:

Vancomicina

Calafrios, erupgao eritematosa (>10%), rubor
(1-10%), eritema grave(1-10%), angioedema
(1-10%), sindrome de Stevens-Johnson (<1%)

e vasculite (<1%). Outros: necrdlise epidérmica
téxica, urticaria, exantema, eritema multiforme,
pustulose exantematosa aguda generalizada,
ldpus eritematoso, erupgdes bolhosas, dermatite
esfoliativa, prurido.

eritrodermia (<1%), dermatite esfoliativa (<1%), Fluconazol | necrdlise epidérmica téxica, angioedema, prurido,
hiperpigmentagéao (<1%), fotossensibilidade eritema multiforme.
Ciorofloxacina (<1%), prurido (<1%), vasculite (<1%) e necrdlise
P epidérmica crénica (<1%). Outros: eritema IMUNOSSUPRESSORES
anular centrifugo, lupus eritematoso, psoriase, Estrias, face cushingéide, hipertricose, purpuras,
sindrome de Stevens-Johnson, urticaria, Corticoide telangectasias, alopecia, acne, tumores cutaneos
vasculite, dermatite esfoliativa. ndo melanoma.
Erupg&o maculosa (4%), reagdes alérgicas Hiperplasia gengival, alopecia, hipertricose,
Imibenem cutaneas (1-3%) e prurido (0,3%). Outras: reagao_anafllétlc_a, edema'de _face e
P necrolise epidérmica toxica, flushing, diaforese, extremidades, cistos epidérmicos, foliculite,
candidose, urticaria, eritema multiforme. Ciclosporina | hidradenite, onicopatia, hiperplasia sebacea,
- S — - urticaria. ulceragdes orais, surgimento de cristas
Prurido (1-5%). Outros: urticaria, flushing, transversais nas unhas, pigmentagao cutanea
Metronidazol | exantema, pustulose exantematosa aguda aumentada, alteracdes tromboembdlicas.
generalizada. - - - —
- — - - Hiperplasia gengival (menos significativa que a
Reagbes alérgicas cuténeas (2-4%), erupgéo Tacrolimus | Ciclosporina), alopecia (mais significativo que
Piperacilina maculosa (1%) e reagéo de Jarisch-Herxheimer ciclosporina), purpura trombocitopénica
(<1%). Outros: exantema, urticaria, sindrome de - - - -
Stevens-Johnson, necrélise epidérmica toxica Acne, alopecia, angioedema, ulceras orais,
! . Azatioprina eritema localizado, erupgbes cutaneas,

principalmente maculo-papulosas.

Micofenolato

Acne, edema facial e de extremidades, Ulceras
orais, purpura trombocitopénica, prurido,
erupgdes acneiformes e morbiliformes, flebite

ANTIVIRAIS

Aciclovir

Prurido (1-10%), exantema (1-5%) e acne (<3%).
Outros: dermatite de contato, edema periférico,
sindrome de Stevens-Johnson.

mofetil A
causada pelo extravasamento cutaneo quando
utilizado por via parenteral.
Sindrome do cabelo quebradico, purpura
Sirolimus trombocitopénica, erupgdes acneiformes,

(Rapamicina)

exantemas, prurido, hipertrofia cutanea, ulceragoes,
equimose, celulite, hirsutismo e edema facial.

Muromonab
CD3 (OKT3):

Erupgdes morbiliformes generalizadas e prurido.
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a. Candidoses

Leveduras do género Candida sp, causam as infecgdes flingicas
mais freqiientes dos transplantados.'!! A forma mucocutinea ¢ a
mais freqiiente. Quando se torna sistémica, o comprometimento
cutineo esta presente em 5 a 10% dos pacientes através de maculas
ou papulas eritematosas que podem tornar-se purpuricas, ulceradas

Quadro 2: Quimioterapicos comumente usados no condiciona-
mento do transplante pediatricos de medula 6ssea e seus princi-
pais efeitos colaterais cutaneos*

Urticaria, eritema e alopécia (>10%),
pigmentagdo cutanea e ungueal (1-10%).
Outras: vasculite, exantema, queilite, eritema

Busulfan . . S -
nodoso, eritema multiforme, siringometaplasia
escamosa écrina, dermatite esfoliativa,
porfiria cutanea tarda.

Alopécia e flushing (1-10%), dermatites (<1%).
. Outras: dermatite de contato, pigmentacgéo e
Carmustina

irritagdo local (por contato), telangectasias,
siringometaplasia escamosa écrina.

Alopécia e erupgao cuténea (1-10%), flushing
(1-10%), necrdlise epidérmica toxica (<1%),
pigmentagdo cutanea e ungueal (<1%),
eritema multiforme (<1%). Outras: carcinoma
epidermdide, urticaria, sindrome de Stevens-
Johnson, linfoma, eritema acral, irritag&o local
por extravasamento, vasculite, hidradenite
neutrofilica écrina, siringometaplasia
escamosa écrina, porfiria cutanea tarda e
intermitente aguda, dermatite herpetiforme,
dermatite por recuperagao de linfocitos,
discromia no cabelo

Ciclofosfamida

Alopécia e erupgao cutanea (>10%), prurido,
alopécia e sardas (1-10%). Outras: eritema
acral, sindrome de eritrodisestesia acral,
ceratose seborréica, hidradenite neutrofilica
écrina, vasculite, exantema, ceratose actinica
e seborréica, necrélise epidérmica tdxica,
siringometaplasia escamosa écrina.

Citarabina

Alopecia (8-66%), reacao alérgica cutanea
(1-2%) e flushing (<1%). Outras: exantema,
sindrome de Stevens-Johnson, eritema,
irritagdo local por extravasamento,
pigmentag&o cutanea e ungueal, eritema acral,
urticaria, siringometaplasia escamosa écrina,
dermatite por recuperagao de linfocitos.

Etoposide

Prurido, erupgado maculosa, alopécia,
vasculite e vesiculagao (1-10%). Outras:
urticaria, exantema, angioedema, irritagéo
local por extravasamento, pigmentacao
ungueal, eritema acral.

Melfalan

Reacgdes cutaneas alérgicas, purpura,

acne fulminante, alopecia, equimose,
queilite, xerose, epistaxe, xantoma eruptivo,
fragilidade cuténea, altera¢des do cabelo,
hirsutismo, hiper ou hipopigmentagao,
descamagao palmo-plantar, reagdes
fotoalérgicas, prurido, erupgéo morbiliforme,
distrofia ungueal, paroniquia, eritema facial,
queimadura solar, diaforese, dermatite
seborréica, eczema, urticaria.

Isotretinoina
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ou necroticas.? As espécies mais encontradas sdo Candida albicans
(70%), C. glabrata (8%), C. tropicalis (6,9%), C. parapsilosis
(1,9%), e C. Krusei (1,7%)."

b. Dermatofitoses

Sdo determinadas pelos mesmos géneros de fungos causadores
de infecgdes em individuos imunocompetentes: Microsporum,
Trichophyton e Epidermophyton.!! Todavia, os imunossuprimidos
tendem a apresentar formas mais exuberantes.!” A onicomicose
branca proximal ¢ propria dos pacientes imunocomprometidos,
sendo o Trichophyton rubrum o seu causador mais comum.'?

c. Pitiriase versicolor

A imunossupressao ¢ fator predisponente da pitiriase versicolor
e podem afetar 14,5% dos transplantados pediatricos de 6rgaos
solidos.> A manifestac¢do clinica tende a ser mais exuberante e
apresentar-se também em locais atipicos.'

d. Aspergilose

E a segunda infecgdo fungica oportunistica mais freqiiente em imu-
nossuprimidos. A espécie mais comum € o Aspegillus fumigatus,
mas o Aspegillus flavus é o mais encontrado nas lesdes cutaneas
primarias. As infec¢des cutaneas primarias ocorrem em torno do
orificio de cateteres ou incisdes.? Manifestam-se como celulites,
papulas ou placas eritematosas, exantemas maculo-papulosos si-
milares aos causados por drogas, ou lesdes pustulosas e necrdticas
de dificil diagndstico diferencial .1

e. Criptococose

Ocorre, em geral, apds o 6° més do transplante. Cerca de 10% dos
pacientes tém formas disseminadas da doenga com lesGes cutaneas
morfologicamente muito variaveis, como papulas, pustulas, placas,
paniculites, areas edematosas, abscessos e ulceragoes. 1!

d. Histoplasmose

A infecgdo cutanea pelo Histoplasma capsulatum ¢ comum nos
transplantados e provoca lesdes diversas como ulceragdes, pustulas,
papulas, nodulos, vegetagdes, purpuras, paniculites e abscessos.
As formas tegumentares mais freqiientes ocorrem em mucosas
como ulceragdes na boca, lingua e faringe. Quando a infecgéo ¢
generalizada, o eritema nodoso é comum.'*!!

e. Feohifomicose

Determina lesdes nodulo-cisticas inflamatorias em areas expostas,
com freqiiéncia apds trauma local com retencéo de corpo estranho.
Quando ha comprometimento sistémico ele ¢ predominantemente
neurologico.!®!

Infec¢bes Virais

a. Infeccgdes herpéticas: o Herpesvirus hominis (HV) tem tendéncia
a maior ativagao e replicagdo em pacientes com imunossupressao
iatrogénica. Por conseqiiéncia, as lesdes sdo mais graves e extensas
e o tempo de evolugdo e cura ¢ mais demorado. E comum ocorrer
ulceragdo, necrose € os surtos serem subentrantes.! Conforme
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literatura, 4,8% das criangas transplantadas renais apresentaram
episodios de herpes simples e 2,8%, de herpes zoster.? Normalmen-
te, as lesdes sdo muito dolorosas e, no caso do Herpes zoster, ha
maior tendéncia a nevralgia pos-herpética.'? No transplantado renal
apresentado, evidenciou-se um zoster generalizado.(fig.1).

b. Infec¢oes pelo Virus Papiloma Humano (HPV)

Caracteriza-se pela maior extensdo e persisténcia das lesdes em
relacdo aos imunocompetentes. A ocorréncia de verruga vulgar é
comum chegando a 53% de acometimento.!?

c. Molusco contagioso

Aproximadamente 7% dos transplantados pediatricos apresentam
lesdes de molusco contagioso.> As manifestagdes clinicas sio
tipicas, porém sdo mais numerosas ¢ freqiientes em locais atipicos
como na face e genitais.?!

d. Citomegalovirose (CMV)

E a virose oportunistica mais freqiiente nos transplantados (10 a
20%).? Cerca de 80% das infec¢Ges ocorrem apos a 2* semana do
transplante. As lesdes variam desde exantemas e maculas isoladas
até petéquias e ulceragdes, principalmente nas mucosas."? O prog-
ndstico dos pacientes com CMV cutdnea € ruim, pois quase sempre
ha envolvimento sistémico.'

Infeccoes Bacterianas

a. Bactérias Gram-positivas

As infecgdes bacterianas mais encontradas nos transplantados sdo
as estrepto e estafilococcias.! Elas tendem a ter maior gravidade e
apresentar quadros atipicos como celulites por estreptococos apenas
com edema e foliculites somente com crostas.!

b. Bactérias Gram-negativas

A Pseudomonas € o patdégeno com maior potencial de produzir
infecgdes graves.'? As septicemias estdo associadas, em 10% dos
casos, com lesdes cutineas ¢ o ectima gangrenoso ¢ a expressao
mais classica.! Outras manifestagdes sdo: as vesiculas, foliculites,
nddulos subcutineos, celulite, petéquias e purpuras.’
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c. Micobacterioses

Sédo representadas mais comumente pelo complexo Mycobacterium
avium intracellulare.®® As lesdes variam podendo localizar-se
na pele e subcutaneo através de papulas, nodulos, lesdes tlcero-
crostosas e verrucosas.'?

Infeccoes Parasitarias

Sao encontrados casos tipicos de escabiose e pediculose nos trans-
plantados, porém com expressdes mais exuberantes. A escabiose
crostosa ¢ mais freqiiente nos transplantados devido a imunossu-
pressdo e caracteriza-se por lesdes espessas e crostosas, placas
cinzas ou amareladas em localizagdes tipicas da escabiose ou disse-
minadas. Possui grande infecciosidade e o prurido ¢é variavel.""®

5) Tumores cutaneos

Individuos imunossuprimidos, particularmente os transplantados,
desenvolvem tumores cutineos benignos e malignos com maior
freqiiéncia do que a populacdo normal. Ha um aumento de até 40%
de lesdes benignas e pré-malignas.'*!> O tumor maligno que mais
acomete as criangas transplantadas € o linfoma (50% dos tumores),
seguido pelas neoplasias cutaneas (20%)."15 O cancer de pele mais
comum nos transplantados pediatricos é o carcinoma epidermoide
(73,5% dos tumores), seguido pelo melanoma (15% dos tumores
e 5,5 vezes mais freqiiente do que na populagdo em geral).'*!* Em
estudo comparativo sobre a incidéncia de tumores cutdneos ma-
lignos entre transplantados e imunocompetentes, a incidéncia de
tumores foi de 43% versus 4%, respectivamente. Entre os fatores
envolvidos na predisposigao aumentada as neoplasia cutaneas estao:
aradiagdo ultravioleta, imunossupressores e seu efeito cumulativo,
fototipos baixos, exposi¢des solares agudas durante a infancia e
tempo de residéncia em climas quentes antes do transplante. A
formacdo precoce de tumores ¢ favorecida por varios mecanismos.
Entre eles estdo a diminuigdo da vigilancia imunoldgica, o efeito
de virus oncogénicos como algumas cepas do HPV e o uso cada
vez maior de drogas como a ciclosporina, tacrolimus e azatiopri-
na que, sabidamente, aumentam a chance de neoplasias por agao
auténoma." O aparecimento de tumores depende do tempo de
imunossupressao e a maioria deles ocorrem ao redor dos 10 anos
pés-transplante. As neoplasias tendem a desenvolver-se mais pre-
cocemente e com expressao mais agressiva do que nos individuos
imunocompetentes, podendo levar a um aumento de 5 a 8% na
mortalidade dos transplantados.'*!®

SUMMARY

Introduction: Organ transplant is an example of the great progression achieved by the current medicine, along with its benefits and
problems concerning to this advance. Many of these consequences have important cutaneous manifestations which should be known and
studied. Methods: The authors present three clinical cases of pediatric transplant - bone marrow, liver and kidney — with its dermatological
manifestations observed within the first six months post transplant. Further, a review of the literature on dermatological manifestations
in pediatric transplant is carried through. Conclusions: Face to the increasing number of transplant patients and their life perspectives,
a large number of cutaneous diseases in this group is found. Controversially, there is a little literary subsidy concerning dermatological
manifestations in pediatric transplant. For this reason, we should have better knowledge of the great variety of disorders to provide an
adequate prevention and therapeutic guidance to the pediatric transplant patient.

Key words: Skin, Transplant, Children, Drugs eruption, Skin cancer, Graft-versus-host-disease, Infections.
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