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RESUMO

O pénfigo vulgar é uma doenca auto-imune que afeta pele e
mucosas, sendo de relevancia na odontologia devido a grande inci-
déncia em mucosa bucal. As manifestagdes bucais sdo, muitas
vezes, o primeiro sinal da doencga. Atualmente, os tratamentos uti-
lizados baseiam-se no uso de corticosterdide em associagdo com
drogas imunossupressoras, 0 que aumentou a sobrevida e melho-
rou a qualidade de vida dos pacientes. Torna-se importante a atua-
¢ao do cirurgido-dentista no diagndéstico precoce dessa doenga fa-
vorecendo o estabelecimento de um tratamento menos agressivo
e de um melhor progndstico para o paciente.
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INTRODUCAO

A condigao conhecida como pénfigo representa
quatro doengas relacionadas de etiologia auto-imu-
ne: pénfigo vulgar, pénfigo vegetante, pénfigo foliaceo
e pénfigo eritematoso (NEVILLE etal., 1998). Den-
tre essas formas, a mais comum é o pénfigo vul-
gar, com incidéncia de 0,1 a 0,5 casos em 100.000
pessoas anualmente (KORMAN, 1988).

O pénfigo vulgar é de grande importancia na area
odontoldgica, pois as lesdes bucais precedem as
lesGes cutidneas na maioria das vezes (HERBST:
BYSTRYN 2000; MIGNONA et al., 1997;
ROBINSON; LOZADA; FRIEDEN, 1997; SIROIS;
FATAHZADEH; ETTLIN, 2000). A boca é envolvida
em 70% dos casos e representa um unico sitio em
50% dos pacientes com essa condig¢do (SIROIS;
FATAHZADEH; ETTLIN, 2000). Trata-se de uma
doenga importante, visto que, quando n&o tratada
adequadamente e a tempo, pode levar o paciente a
Obito.

A etiologia do pénfigo ainda é desconhecida, mas
tem sido relacionada com a presenga de auto-
anticorpos circulantes que se ligam as proteinas
desmossomais, alterando a adesio intercelular e
levando a acantélise da camada suprabasal do
epitélio. Clinicamente, esse processo se apresen-
ta como uma desintegragdo bolhosa ou
vesicobolhosa que envolve areas de pele e mucosas
(KORMAN, 1988).

ASPECTOS CLINICOS

O pénfigo vulgar acomete principalmente adul-
tos na faixa etaria dos quarenta aos sessenta anos
(CASTRO, 1992; LAMEY, 1992; MIGNONA et al.,
1997; ROBINSON; LOZADA; FRIEDEN, 1997;
SHAFER, 1985; SOARES; TORRES,1998). Afeta
ambos os géneros, com ligeira predile¢éo pelo fe-
minino, e parece ser mais comum em judeus e em
povos mediterraneos (CASTRO, 1992; NEVILLE et
al.,1998). A doenga atinge pele e mucosa, principal-
mente a bucal. Contudo, as mucosas, como a na-
sal, da laringe, da vulva, da vagina, do eséfago e
ano-retal, podem ser afetadas e, mais raramente,
a mucosa conjuntival (COLEMMAN; NELSON, 1996;
MIGNONA et al., 1997). As lesdes de pele apresen-
tam-se como vesiculas ou bolhas flacidas, com
conteudo liquido, podendo tornar-se purulento e
hemorragico. Essas erupgdes vesicobolhosas rom-
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pem-se faciimente formando ulceragdes superfici-
ais eritematosas, propensas a infecgbes secundé-
rias. Ocorrem em qualquer regiéo do corpo, princi-
palmente em tronco e membros (CASTRO, 1992;
LAMEY, 1992; MIGNONA et al., 1997a; ROBINSON;
LOZADA; FRIEDEN, 1997; SHAFER, 1985; SOA-
RES; TORRES,1998).

As lesbes bucais apresentam-se como vesiculas
e/ou bolhas de diametros variaveis, com contetido
seroso claro, purulento ou sanguinolento que, ao
se romperem, produzem ulceragdes irregulares
superficiais com leito avermelhado e dolorido, logo
recobertas por pseudomembrana, circundada por
eritema difuso (MIGNONA et al., 1997; NEVILLE et
al., 1998; ROBINSON; LOZADA; FRIEDEN, 1997;
SHAFER, 1985). Essas lesdes podem aparecer em
toda a boca, sendo prevalentes em palato mole e
mucosa jugal (MIGNONA et al., 1997a; MIGNONA et
al., 1997), acompanhadas por dor intensa, causan-
do dificuldades na fonagdo, mastigacdo e
degluti¢do, além de sialorréia e halitose (AMAGAI et
al., 1999; ARAUJO; ARAUJO, 1984; CASTRO, 1992;
COLEMAN; NELSON, 1996; EVERSOLE, 1994).

DIAGNOSTICO

A anamnese do paciente é extremamente impor-
tante e pode contribuir muito para o diagnéstico.
Entre as hipbteses diagnésticas estdo outras do-
engas vesicobolhosas, como eritema multiforme,
liquen plano (erosivo, bolhoso), gengivoestomatite
herpética aguda, dermatite herpetiforme,
epidermdlise bolhosa e, menos freqlientemente,
ulceragéo aftosa recorrente, pénfigo folidceo,
penfigbide benigno das mucosas e bolhoso (CAS-
TRO, 1992; ROBINSON; LOZADA,; FRIEDEN, 1997;
SOARES; TORRES, 1998).

A fricgéo da pele ou mucosa clinicamente nor-
mal dos pacientes causa o desprendimento do
epitélio com a formagéo de uma bolha ou mesmo
de uma ulceragédo, caracterizando o sinal de
Nikolsky positivo. Embora importante, esse sinal ndo
€ patognoménico do pénfigo vulgar, da mesma for-
ma que a bulbo aspiragédo (BORAKS, 1995; CAS-
TRO, 1992; COLEMAN; NELSON, 1996; SHAFER;
HING; LEVY, 1985).

Além dos achados clinicos e do sinal de Nikolsky
positivo, o exame citopatolégico pode ser usado
como auxiliar no diagnéstico do pénfigo vulgar, sendo
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necessario, contudo, 0 exame histopatoldgico para
a sua confirmagao.

Na andlise histopatolégica, evidencia-se a for-
magédo de uma fenda intra-epitelial logo acima da
camada basal do epitélio, secundaria a acantdlise,
que ocorre devido ao rompimento das pontes
intercelulares da camada espinhosa do epitélio. Al-
gumas das células soltas assumem uma forma
arredondada, com tumefagé@o e hipercromatismo
nuclear, chamadas células de Tzanck. Tais células
também podem ser detectadas por meio da anali-
se citopatoldgica do esfregaco obtido por raspagem
de 4reas ulceradas da mucosa bucal
(KORMAN,1988; NEVILLE et al. 1998). E possivel
evidenciar um infiltrado inflamatério discreto no te-
cido conjuntivo subjacente (ARAUJO; ARAUJO,
1984; EVERSOLE, 1994; LAMEY et al., 1992;
MIGNONA et al., 1997 a; MIGNONA et al., 1997b).

A andlise de imunofluorescéncia direta e indireta
é muito usada no diagnoéstico do pénfigo vulgar. A
imunofluorescéncia direta deve ser realizada em
tecido perilesional fresco, com corte por congela-
4o ou fixado em solugdo de Michel, de modo que
os depositos intercelulares de anticorpos IgG con-
tra as estruturas de adesao celular sdo encontra-
dos em praticamente todos os pacientes com a
doenca (IgA ou IgM e componente do complemento
C3 podem ser visualizados em alguns casos). Ja a
imunofluorescéncia indireta é positiva em 80 a 90%
dos casos, demonstrando a presenca de anticorpos
circulantes no soro do paciente. E realizada incu-
bando-se mucosa normal, animal ou humana, com
soro do paciente com suspeita de pénfigo, adicio-
nando antiglobulina humana conjugada com
fluoresceina (EVERSOLE, 1994; LAMEY etal., 1992;
MIGNONA et al., 1997a; MIGNONA et al., 1997b;
NEVILLE et al., 1998; SHAFER; HINK; LEVY, 1985)

Segundo Amagai et al. (1999), o aspecto clinico
do pénfigo é definido pelo auto-anticorpo
antidesmogleina presente no soro do paciente, ou
seja, pacientes com pénfigo vulgar predominante-
mente de mucosa apresentavam negatividade
sorologica contra desmogleina-1 (Dsg1) e
positividade contra desmogleina-3 (Dsg3). Ao mes-
mo tempo, todas as suas amostras de pénfigo vul-
gar com manifestagdes mucocutaneas apresenta-
vam positividade contra Dsg1 e Dsg3. A desmogleina
é um componente dos desmossomos que forma
as juncdes entre as células epiteliais. Assim, es-
ses auto-anticorpos rompem a adeséo celular, le-
vando a formagédo das bolhas intra-epiteliais.
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TRATAMENTO E PROGNOSTICO

Quanto mais réapido for estabelecido o diagndsti-
co, menos agressivo sera o tratamento e melhor o
prognostico do caso.

Na maioria das vezes, o tratamento do pénfigo vul-
gar consiste em corticosterdides sistémicos, normal-
mente a prednisolona. Devido aos indmeros efeitos
colaterais consequientes, ao uso prolongado de
corticosterdides, passou-se a usar, em associagao,
droga imunossupressora, como a azatioprina,
ciclofosfamida, metotroxato ou ciclosporina, a fim de
diminuir as doses de corticosterdide necessarias para
a manutencdo nos periodos de remisséo da doenca
(CASTRO; 1992; CORREIA etal., 1993; EVERSOLE,
1984; FERNANDES; PEREZ, 2001; HERBST;
BYSTRYN, 2000; LAMEY et al., 1992; MIGNONA et
al., 1997b; NEVILLE et al., 1998; ROBINSON;
LOZADA; FRIEDEN, 1997; SHAFER; HINK; LEVI,
1985; SOARES; TORRES, 1998). Esse tratamento
é sintomatico e pode, muitas vezes, ser necessario
durante toda a vida do paciente. Inicia-se, geralmen-
te, com a corticoterapia (prednisolona) em doses ele-
vadas (1 a 2mg/kg/dia) durante algumas semanas
ou meses, até estabelecer uma dose de manuten-
cao variavel que evite a formagéo de novas lesoes.
Aos poucos, essa dose vai sendo diminuida, poden-
do até ser suspensa em certos casos, durante peri-
odos de remissdo da doenga (COLEMAN; NELSON,
1996; FERNANDES; PEREZ, 2001; HERBST;
BYSTRYN, 2000; ROBINSON; LOZADA; FRIEDEN,
1997; SHAFER; HING; LEVI, 985; SIROIS;
FATAHZADEH; ETTLIN, 2000; SOARES; TORRES,
1998). Solugdes para bochecho e pomadas a base
de acetato de triancinolona podem ser usadas a fim
de diminuir a dor e o desconforto do paciente (ARA-
UJO; ARAUJO, 1984; ROBINSON; LOZADA;
FRIEDEN, 1997; SOARES; TORRES, 1998).

Por tratar-se de uma doenga sistémica, é ne-
cessario que os pacientes sejam sempre acompa-
nhados por um médico que, na maioria das vezes,
é o dermatologista (CORREIA et al., 1993; HERBST,
BYSTRYN, 2000; MIGNONA et al., 1997b; SOARES;
TORRES, 1998). E importante salientar que o pro-
fissional responsavel que acompanhar o tratamen-
to deve possuir experiéncia sobre a patologia.

Hoje, com o advento da terapia de corticosterdides,
0 numero de pacientes que morrem dessa doenca
geralmente ndo passa de 19% dos casos, apesar das
complicagdes relacionadas com o uso prolongado
dessas substancias (HERBST; BYSTRYN, 2000;
NEVILLE etal., 1998; SHAFER; HING; LEVI, 1985).
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CASO CLIiNICO

Paciente A.L.M., 38 anos de idade, sexo mascu-
lino, cor branca, procurou a Faculdade de Odonto-
logia de Aragatuba — UNESP, com histéria de Ulce-
ras na cavidade bucal ha cerca de 45 dias. O paci-
ente disse ter percebido a presencga da primeira le-
sdo no assoalho bucal e ela teria surgido como uma
bolha que rapidamente se rompeu formando uma
ulceragdo acompanhada por dor.

Ao exame intrabucal, constatou-se a presenca de
Ulceras em semimucosa labial inferior, recobertas por
pseudomembranas que logo se romperam devido a
manipulagéo, levando ao sangramento (FOTO 01).
Areas ulceradas envolvendo praticamente todo pala-
to mole (FOTO 02), mucosa jugal em ambos os la-
dos, junto a papila parotidea, fundo de fémix direito e
assoalho bucal também foram observadas, além de
uma lesao em mucosa genital.

O paciente estava clinicamente debilitado, com

Fig. 3 - Células acantoliticas caracteristicas, observadas na

andlise citopatolégica, apresentando forma arredondada,

com tumefacdo e hipercromatismo nuclear, (Papanicolau,
Aumento original 100X)
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tosse rouca, persistente e com extrema sensibilida-
de em orofaringe. Apresentava quadro de anemia
microcitica e depressao, diagnosticados anteriormente
por outros profissionais procurados pelo paciente, que
n&o conseguiram solucionar sua queixa.

A partir desses achados, chegou-se ao diagnés-
tico diferencial de pénfigo vulgar, penfigéide benig-
no das mucosas ou eritema multiforme, com diag-
nostico clinico de pénfigo vulgar. Foi realizada bidpsia
incisional em regido de semimucosa labial integra
e citologia esfoliativa em palato e fundo de fornix.
Na analise citopatolégica, observamos a presenca
de células epiteliais de todas as camadas, algumas
com morfologia caracteristica de células
acantoliticas (FOTO 03). Na analise histopatoldgica,
constatamos a presenga de fendas intra-epiteliais
com preservagado da camada basal do epitélio
aderida ao conjuntivo subjacente (FOTO 04). Com
0s quadros microscopicos descritos, obtivemos o
diagnéstico definitivo de pénfigo vulgar.

Fig. s Regido ulcerada abrangendo praticamente todo o
palato mole

: h N s ' - 'y o

Fig. 4 - Ponto de clivagem da fenda intra-epitelial com

células acantoliticas soltas e a preservacdo da camada basal
na ldmina prépria (H.E., Aumento original 40X)
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Foi prescrito ao paciente Dexametasona topica
para realizagdo de bochechos e encaminhamento
ao dermatologista. Nao havendo melhora do grave
quadro, o paciente foi encaminhado ao Hospital do
Pénfigo, em Campo Grande, onde foi tratado com
80mg de Prednisolona e 100mg de Azatioprina. As
doses foram gradativamente diminuidas e, atual-
mente, esta fazendo uso de 45mg de Prednisolona
e mantém a mesma dose de Azatioprina. O paci-
ente apresenta quadro clinico estéavel, isento de le-
sdes em mucosa bucal e pele, apenas com inchago
pelo uso do corticosteroide.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

Considerando que a boca esta envolvida em 70%
dos casos de pénfigo vulgar e é sitio Unico de mani-
festacdo em cerca de 50%, torna-se importante que
o cirurgido-dentista esteja familiarizado com os as-
pectos clinicos dessa doenga, a fim de realizar um
diagnostico precoce, estabelecendo um tratamen-
to menos agressivo e criando chances de um prog-
néstico melhor. E indispenséavel lembrar a necessi-
dade da atuagéo conjunta do cirurgido-dentista com
o médico para melhorar a qualidade de vida dos
pacientes com pénfigo vulgar.

Um dado clinico relevante é a escolha do local
para a realizagdo da bi6psia incisional. Areas ulce-
radas nem sempre irdo apresentar as caracteristi-
cas microscopicas necessdrias para a confirma-
céo do diagnodstico. Sendo assim, as areas de
mucosa integra s&o ideais, visto que sera possivel
observar o inicio da formagdo das fendas intra-
epiteliais, logo acima da camada basal do epitélio.
Caso as caracteristicas microscopicas da lesao
nédo estejam de acordo com os achados clinicos, o
estomatologista e o patologista deverédo atuar con-
juntamente e uma nova investigagdo cuidadosa
devera ser realizada em busca de um diagnostico
correto.

Embora nesse caso o diagnéstico definitivo te-
nha sido obtido apds a andlise histopatolégica da
primeira biépsia realizada, existem diversos casos
em que isso ndo acontece, sendo necessarias no-
vas intervengdes cirurgicas.

ABSTRACT

PEMPHIGUS VULGARIS: CASE REPORT

G.I. MIYAHARA, R. CALLESTINI e M. A. LAWALL

Phemphigus vulgaris is an autoimmune disease
that can affect the skin and mucosa. This disorder
is relevant to dentistry due to its large incidence in
the buccal mucosa. The buccal manifestations are,
some times, the first signal of the iliness. Nowadays,
the available treatment is based on the use of
corticosteroids in association with
immunosuppressive drugs witch has increased the
survival of the patients and their quality of life. The
performance of the dentist is important in order to
make a precocious diagnosis and establish the least
aggressive treatment that has the best prognostic
for the patient.

Key words: Pemphigous vulgaris, diagnosis,
treatment.
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