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RESUMO

FERRAZ, Claudia Elise. Erupcdes péapulo-foliculares pruriticas em pacientes
infectados pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV): descricdo clinico-
patologica. 2012.60 f. Dissertacdo (Mestrado em Medicina Tropical) — Centro de Ciéncias
da Saude, Universidade Federal de Pernambuco, Recife, 2012.

As erupcoes papulo-foliculares pruriticas sdo manifestagdes cutaneas comuns em pacientes
infectados pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), contudo pela semelhanca clinica
entre essas afeccbes, o diagndstico dermatolégico especifico representa um desafio na
pratica clinica. Diversas dermatoses parecem estar envolvidas, como a foliculite
eosinofilica associada ao HIV e a erupcdo papulo-pruritica do HIV, além de erupcdes
inespecificas da pele como foliculites supurativas bacterianas, foliculite pitirospdrica,
demodicidose, escabiose e reacOes a drogas. Esta pesquisa objetivou verificar a frequéncia
das dermatoses relacionadas as erupcbes papulo-foliculares pruriticas e descrever suas
caracteristicas clinicas e anatomopatoldgicas, em pacientes infectados pelo HIV/aids. O
estudo foi prospectivo, observacional, descritivo, tipo série de casos, envolvendo 36
pacientes infectados pelo HIV/aids que apresentavam erup¢des papulo-foliculares ativas,
atendidos em hospital de referéncia em HIV/aids em Pernambuco, no periodo de outubro
de 2011 a fevereiro de 2012. Cada participante foi examinado por dermatologista e
submetido a um questionario com dados demogréaficos, dermatoldgicos e de contagem de
células T CD4. Biopsia de lesdo de pele recente foi realizada e avaliada por
dermatopatologista. Dos 36 pacientes estudados, 24 (66,7%) apresentavam erupgéo
papulo-pruritica do HIV, 4 (11,1%) foliculite bacteriana, 3 (8,3%) foliculite eosinofilica
associada ao HIV, 2 (5,6%) foliculite pitirospdrica, 2 (5,6%) miliaria rubra e 1 (2,8%)
erupcdo por droga. O diagndstico baseou-se em caracteristicas anatomopatoldgicas. Lesdes
em diferentes estagios de desenvolvimento foram observadas em um mesmo paciente,
desde recentes até quadros de hipo e hiperpigmentagdo pds-inflamatdria. A distribui¢do da
erupcdo envolveu a face, tronco e membros, com algum predominio de acordo com o
diagndstico. A média da contagem de células CD4 foi de 113,5 células/mm?®. Os resultados
da pesquisa demonstram que a distin¢do da dermatose baseada no exame clinico é dificil,
sendo a bidpsia de pele importante instrumento para o diagnéstico correto da dermatose
subjacente.

Palavras-chave: Dermatoses, prurido, histopatologia, HIV, erupgdes.



ABSTRACT

FERRAZ, Claudia Elise. Pruritic papular follicular eruptions in patients infected with
human immunodeficiency virus (HIV): clinical and pathological description. 2012. 60
f. Dissertation (Mater in Tropical Medicine) - Health Sciences Center, Federal University
of Pernambuco, Recife, 2012.

The follicular pruritic papular eruptions are common cutaneous manifestations in patients
infected with human immunodeficiency virus (HIV), however the similarity between these
clinical conditions, specific dermatologic diagnosis is a challenge in clinical practice.
Various dermatoses appear to be involved, such as HIV-associated eosinophilic folliculitis
and pruritic papular eruption of HIV, and nonspecific skin eruptions as suppurative
bacterial folliculitis, Pityrosporum folliculitis, demodicidosis, scabies and drug reactions.
This study aimed to ascertain the frequency of dermatoses related to follicular pruritic
papular eruptions and describe its clinical and pathological, in patients infected with HIV /
AIDS. The study was a prospective, observational, case series involving 36 patients
infected with HIV / AIDS who had active follicular papular eruptions, seen at a referral
hospital for HIV / AIDS in Pernambuco, in the period October 2011 to February of 2012.
Each participant was examined by a dermatologist and underwent a demographic
questionnaire, dermatologic and CD4 T cell count. Biopsy of the skin lesion was
performed and evaluated recently by dermatopathologist. Of the 36 patients studied, 24
(66.7%) had pruritic papular eruption of HIV, 4 (11.1%) bacterial folliculitis, 3 (8.3%)
HIV-associated eosinophilic folliculitis, 2 (5.6%) Pityrosporum folliculitis, 2 (5.6%)
miliaria rubra and 1 (2.8%) drug eruption. The diagnosis was based on pathologic features.
Injuries in different stages of development were observed in the same patient, since until
recent pictures of hypo-and post-inflammatory hyperpigmentation. The distribution of the
rash involved the face, trunk and limbs, with some predominance according to the
diagnosis. The mean CD4 count was 113.5 cells/mm?®. The research results show that the
distinction of acne based on clinical examination is difficult, and the skin biopsy important
tool for the correct diagnosis of the underlying dermatosis.

Keywords: Dermatosis, itching, histopathology, HIV, eruption.
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1. INTRODUCAO

Manifestacdes dermatologicas ocorrem em mais de 90% dos pacientes infectados pelo
virus da imunodeficiéncia humana (HIV) (ZANCANARO et al., 2006). Dentre estas
dermatoses, as erupcdes papulo-foliculares pruriticas (EPFP) destacam-se por sua prevaléncia
e natureza debilitante e recalcitrante (CEDENO-LAURENT et al.,, 2011). Contudo, a
semelhanca clinica entre essas erupg¢des tornam o diagnéstico dermatolédgico especifico um
desafio na pratica clinica. (FEARFIELD et al., 1999; BUDAVARI et al., 2007; JUNQUEIRA
MAGALHAES AFONSO et al, 2012). A falta deste diagnéstico pode contribuir para uma
intervencdo ineficaz, com alivio insatisfatério do prurido e progressdo das lesbes para
escoriacdes e cicatrizes (EISMAN, 2006).

Desde o primeiro relato da erupcdo papulo-pruritica do HIV (EPP-HIV), em 1985,
muitas publicagdes se seguiram descrevendo pacientes com lesdes cutaneas similares, muitas
vezes sem avaliacdo histoldgica, o que gerou a interpretacdo de doencas distintas como uma
unica entidade: “erupc¢do papulo-pruritica do HIV” (JAMES et al., 1985; BUDAVARI et al.,
2007). Neste grupo encontram-se dermatoses especificas de pacientes com HIV, como a
foliculite eosinofilica associada ao HIV (FE-HIV) e a erupcdo papulo-pruritica associada ao
HIV propriamente dita (EPP-HIV), e dermatoses inespecificas, como as foliculites
bacterianas, pitirospdrica, por Demodex folliculorum, erupcbes acneiformes e erupcdes por
drogas (FEARFIELD et al., 1999; BUDAVARI et al., 2007; SINGH et al., 2009; AMERSON
et al.,, 2010). A presenca de péapulas foliculares e pustulas, envolvendo a face, tronco e
membros, frequentemente acompanhadas de prurido, sdo caracteristicas comuns a estas
doengas (GELFAND et al., 2001).

Analise retrospectiva constatou a impossibilidade de diferenciar clinicamente as
diversas lesdes pruriticas do paciente com HIV, havendo a recomendacgéo de biopsia-las para
confirmagdo histologica (FEARFIELD et al., 1999). BUDAVARI et al.,, em 2007,
corroboraram esta indicacdo, ao verificarem uma taxa de concordancia de 25,7% entre o
diagnostico clinico inicial e o histopatologico final.

A frequiéncia das doengas que se manifestam com EPFP tambeém parece diferir entre
as regides. Estudo americano, em 1994, classificou 25% de todas as dermatoses relacionadas
ao HIV como EPP-HIV (SMITH, 1994), enquanto em paises africanos, esta prevaléncia
variou de 11 a 46%, segundo area geografica (COLEBUNDERS et al., 1987; LIATAUD et
al., 1989; BASON et al., 1993; ROSATELLI et al., 1997; FEARFIELD et al., 1999;
ZANCANARO et al., 2006; BUDAVARI et al., 2007). Enquanto os casos de FE-HIV
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parecem ser mais prevalentes nos EUA e Reino Unido, as EPP-HIV tém sido mais relatadas
em paises africanos e India. (ZANCANARO et al., 2006). Todavia, ha dificuldade em
comparar os estudos, pois muitos diagnosticaram as afec¢cdes apenas com o exame clinico.

Ha poucos estudos no Brasil envolvendo as erupgdes papulo-foliculares em pacientes
com HIV/aids. Estudo transversal realizado em Minas Gerais, Brasil, encontrou erupcoes
papulo-foliculares pruriticas em 12,7% dos pacientes com HIV, contudo com limitacfes de
ndo descreverem o espectro das doencas associadas (GOMIDES et al., 2002).

Tendo em vista que a frequéncia e os padrBes clinicos dessas erup¢des podem variar
de acordo com a regido geogréfica estudada (ANNAM et al., 2009), o presente estudo tem
como objetivo verificar a frequéncia das dermatoses relacionadas as EPFP, suas
caracteristicas clinicas e anatomopatoldgicas, em pacientes infectados pelo HIV atendidos em

Hospital de referéncia em HIV/aids de Pernambuco.
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REVISAO DE LITERATURA

Desde o inicio da epidemia do virus da imunodeficiéncia humana (HIV) na década de
1980, varias doencas dermatoldgicas associadas ao HIV tém sido estudadas. Sabe-se que mais
de 90% dos pacientes infectados pelo HIV apresentardo alguma manifestagcdo cutanea durante
0 curso da infeccdo (TSCHACHLER et al., 1996); algumas destas funcionam como alerta
para o diagnostico do HIV, enquanto outras podem refletir o status imune do individuo
(COLEBUNDERS et al., 1987; ZANCANARO et al., 2006).

A erupcéo papulo-pruritica do HIV (EPP-HIV) foi descrita primeiramente por James
et al. (1985) como uma erupcdo cronica, muitas vezes pruriginosa, de causa desconhecida,
cujo reconhecimento, naquele momento, funcionava como um sinal de infec¢do pelo
retrovirus humano. Foi inicialmente caracterizada pela presenca de papulas de 2 a 5 mm, cor
da pele, que afetavam a face, pescoco e parte superior do tronco, de individuos infectados
pelo HIV/aids. Sua histologia mostrava-se inespecifica com infiltrado perivascular de células
mononucleares. Desde entdo, muitos trabalhos relataram casos de pacientes com HIV
apresentando formas de erupcdes semelhantes, sem o cuidado de padronizar as manifestacdes
clinicas e histolégicas (BUDAVARI et al., 2007).

Nesse contexto, diversas dermatoses parecem estar envolvidas, desde condigdes
especificas da infeccdo pelo HIV, como a foliculite eosinofilica associada ao HIV (FE-HIV) e
a erupcdo papulo-pruritica do HIV (EPP-HIV), até erupcdes inespecificas da pele como
foliculites supurativas, foliculite pitirosporica, demodicidose, escabiose, reacdes a drogas e
acne (FEARFIELD et al., 1999; AMERSON et al., 2010).

Diante dessas limitacdes, a EPP-HIV ja foi relatada como a manifestacdo cutanea mais
comum na infecgdo pelo HIV/aids, com prevaléncia que varia de 11 a 46% de acordo com a
area geografica (COLEBUNDERS et al., 1987; LIAUTAUD et al., 1989; ROSATELLI et al.,
1997; EISMAN, 2006). Na literatura estudada (Scielo, Medline, Pubmed), os estudos de
prevaléncia realizados no Brasil e aqueles com o objetivo de relacionar grau de imunidade
com as dermatoses apresentadas ndo objetivaram determinar as dermatoses envolvidas com as
erupcdes papulo-foliculares pruriticas (EPFP) ou estimar sua frequéncia (CARDOSO et al.,
2002; GOMIDES et al., 2002).

A avaliacdo histoldgica cuidadosa € um instrumento fundamental na diferenciacao
dessas dermatoses, pois muitas doencas mimetizam a EPP-HIV propriamente dita. O papel da
histopatologia pode ser exemplificado pelo estudo de Budavari et al. (2007) que verificou

uma taxa de concordancia entre o diagnostico clinico inicial e o histopatoldgico final de
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apenas 27,5% dos casos . Neste mesmo estudo, avaliaram 40 casos de erupcdes papulo-
foliculares na Africa do Sul, dos quais 27 apresentavam foliculite supurativa, 6 tinham EPP-
HIV, engquanto 4 pacientes manifestavam a FE-HIV. Ja Annam et al. (2009)
observaram que, de 36 pacientes com EPFP, 64% apresentavam prurigo simples e 31% FE-
HIV.

Independentemente da falta de critérios diagndsticos clinicos das EPFP, é consenso
que essas erupgdes provocam impacto na qualidade de vida dos pacientes. As escoriacfes
podem predispor infeccBes cutaneas e 0 prejuizo cosmético sujeita o0 paciente a estigmas na
comunidade em que vive (EISMAN, 2006). O prurido costuma ser grave e refratario a
medicacdes anti-pruriginosas tradicionais (EISMAN, 2006; LAKSHMI et al., 2006). A
determinacdo da dermatose causadora dos sintomas é uma etapa fundamental para um
tratamento precoce e adequado.

Considerando as EPFP como uma manifestagdo comum a diversas doencas
dermatoldgicas, abordaremos a seguir os principais diagndsticos relacionados a essas

erupcoes.

2.1  Erupcdo papulo-pruritica do HIV (EPP-HIV)

A erupgdo papulo-pruritica do HIV é caracterizada por uma erupcao papular simétrica
com prurido crénico, que envolve tronco e extremidades, na auséncia de outras causas bem
definidas de prurido em pacientes infectados pelo HIV/aids. Essas papulas podem ser ou ndo
de localizacéo folicular e tendem a poupar mucosas, palmas e plantas (BASON et al., 1993).
Nos membros superiores, a localizacdo habitual € na face extensora dos bracos e dorso das
méos. Menos comumente, as lesbes podem ser eritematosas, acneiformes ou apresentar
pUstulas. O prurido, quando presente, é responsavel pelas areas de escoriacdo e de méaculas
hipo e hiperpigmentadas, podendo até formar cicatrizes. O curso é cronico, com periodos de
exacerbacdo e remissdo, sendo habitual o surgimento de novas lesdes quase que diariamente
(COLENBUNDERS et al., 1987; GELFAND et al., 2001).

Relatos de EPP-HIV tornaram-se muito frequentes com a epidemia do HIV/aids na
Africa. Estimativas de alguns paises africanos apontam que mais da metade dos individuos
infectados apresentam EPP-HIV como manifestacdo inicial da doenca (COLEBUNDERS et
al., 1987). A EPP-HIV representa a manifestacdo cutanea mais comum da infec¢éo pelo HIV
em vérias regibes do mundo (COLEBUNDERS et al., 1987; LIAUTAUD et al., 1989;
ROSATELLI et al., 1997; EISMAN, 2006).
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A etiologia da EPP-HIV ainda ndo estd bem definida. A falta de consenso quanto aos
critérios clinicos e histologicos € um dos maiores obstaculos ao entendimento da
fisiopatogenia dessas erupgdes. Alguns autores tém sugerido que a erupcdo papulo-pruritica,
é, na verdade, um grupo de doencas com manifestacdes similares e diferentes etiologias
(BASON et al., 1993; BUDAVARI et al. 2007).

Fatores ambientais, como picadas de inseto, tém sido apontados como um dos fatores
etioldgicos, ja que parece haver um predominio dessa dermatose em algumas areas
geograficas, comumente nos tropicos, e pelo envolvimento de extremidades (LIAUTAUD et
al., 1989). Resneck et al. (2004) consideram o termo “prurigo do HIV induzido por artrépode”
mais adequado, ao perceberem que os aspectos dermatoldgicos e histoldgicos podem ser
compativeis a uma reacdo a picada de insetos. Liautaud et al. sugerem que ndo apenas
picadas, mas contato com outros antigenos de insetos, como os da saliva, possam precipitar a
erupcéo. Propbe-se que haveria uma hipersensibilidade a antigenos de artrépodes, decorrentes
da ativacdo policlonal de células B ou T e declinio da contagem de CD4 (RESNECK et al.,
1994). Outros fatores também tém sido descritos como possiveis paticipantes na patogénese
da EPP-HIV: a ativacdo inespecifica de linfocitos B durante a infeccdo pelo HIV; a
concomitancia de outras doencas sisttémicas, como neoplasias, insuficiéncia renal, gravidez,
obstrucdo biliar, distarbios emocionais e desnutricdo; e manifestacbes imunoldgicas cutaneas
relacionadas com inversao da taxa normal de CD4: CD8 e Thl: Th2 que poderia resultar da
incapacidade de reconhecer proteinas endégenas (JUNQUEIRA MAGALHAES AFONSOet
al., 2012).

Diante da maior frequéncia da EPP-HIV na Africa e sudeste da Asia quando
comparadas a paises desenvolvidos da Europa e América do Norte, questiona-se se a maior
prevaléncia de mosquitos e a diversidade antigénica dos artropodes dessas regides poderiam
justificar esta diferenca (PALUNGWACHIRA et al., 2000; SKIEST et al., 1997). Fatores
relacionados ao hospedeiro também devem ser considerados. No sul dos Estados Unidos,
regido de maior prevaléncia de afrodescendentes, ndo € raro observar rashes e eosinofilia em
pacientes com HIV (SKIEST et al., 1997).

Os achados histopatolégicos da EPP-HIV sdo variados. Resneck et al. (1994)
observaram infiltrados superficiais e profundos perivascular e infiltrado intersticial de
linfocitos e eosinofilos, frequentemente se estendendo até o subcutdneo, associado a
hiperplasia epidérmica. Hevia et al. (1991) encontraram infiltrados mistos superficiais e na
derme media, com infiltrado perifolicular composto de eosindfilos e linfécitos e variaveis

graus de dano folicular. Ramos et al. (1999) encontraram um infiltrado inflamatério
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predominantemente linfo-histiocitario perivascular na derme. Os achados histoldgicos comuns
a maioria dos estudos consistem na presenca de infiltrado linfocitario e eosinofilico
perivascular, com preservacdo da unidade pilossebacea (SMITH et al., 1991; RAMOS et al.,
1999). Corroboram com estes achados o estudo de Budavari et al. (2007) que classificou
como EPP-HIV seis casos de erupcdes papulo-foliculares em pacientes com HIV que
apresentaram histologia com infiltrados linfocitario e eosinofilico, com foliculos pilosos
inalterados. Na EPP-HIV, as culturas de pustulas e bidpsias de pele sdo negativas para
bactérias, fungos e micobactérias. Hevia et al. (1991) encontraram &caros de Demodex em 2
das 28 bidpsias de lesdes de papulosas em pacientes com HIV, contudo ainda ndo estd
estabelecido o papel etiopatogénico deste &caro no processo.

A incidéncia da EPP-HIV aumenta com o decréscimo da contagem de células CD4
(BONCHAI, 1999; RESNECK 2004). Annam et al. (2009) estudaram 36 pacientes com
erupcéo papulo-pruritica e obtiveram média de contagem de CD4 de 184 células/mm?®. Muitos
trabalhos, contudo, descrevem que a imunossupressdo desses pacientes € ainda maior, com
contagem de CD4 comumente abaixo de 100 célulassrmm3 (BONCHAI et al., 1999;
RESNECK et al., 2004; CASTELNUOVO et al., 2008). Resneck et al., em 2004, observaram
que a severidade da erupgéo era significativamente mais intensa quanto menor a contagem de
células CD4. Mais recentemente, Castelnuovo et al. (2008) estudaram 53 pacientes com EPP-
HIV, cuja mediana de contagem de células CD4 foi de 15 célulassmm3 e mediana da carga
viral de 268.663coOpias e demostraram que a resposta da EPP-HIV a terapia antiretroviral
(TARV) poderia ser usada como um parametro clinico de monitorizacao viroldgica e resposta
terapéutica antiviral, j& que na maioria dos pacientes a erupcao desaparece durante a TARV,
assim como a gravidade da erupcdo é maior quando ha falha no controle da carga viral
(CASTELNUOVO et al., 2008).

2.2 Foliculite eosinofilica associada ao HIV

A FE-HIV foi primeiramente descrita em trés pacientes com HIV, em 1986, por
Soeprono e Schinella, como uma dermatose que envolve o tronco, caracteristicamente acima
da linha mamilar, mas também a fronte, palpebras, face, pescoco, areas retroauriculares e
membros superiores (ROSENTHAL et al., 1991). Diferentemente da EPP-HIV, os membros
inferiores ndo costumam ser afetados e o envolvimento acral é raro (EISMAN, 2006).

Apresenta-se sob forma de papulas, comumente escoriadas; pustulas ndo predominam neste
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quadro. E mais comum em homens, e existem poucos casos relatados em mulheres.
(MAJORS et al., 1997; HAYES et al., 2004; PARKER et al., 2006). Prurido intenso cronico,
as vezes intratavel, € uma caracteristica quase sempre presente.  Pacientes com FE-HIV
também podem demonstrar IgE sérica elevada e eosinofilia periférica absoluta ou relativa
(ROSENTHAL et al., 1991; BASARAB et al., 1996; FEARFIELD et al., 1997).

Zancanaro et al. (2006) mostrou que as foliculites foram as manifestacfes
dermatoldgicas mais prevalentes em pacientes com HIV, estando presentes em 18% dos 897
individuos avaliados. As foliculites estiveram associadas a niveis de CD4 abaixo de 200
células/ mm® e ao uso de TARV. Contudo, ndo houve a discrimincio quanto aos tipos de
foliculite, agrupando numa mesma entidade as foliculites eosinofilicas, inespecificas,
fangicas, bacterianas e por Demodex folliculorum. Esta unificacdo dificulta interpretacdes e
impossibilita que as conclusGes sejam generalizadas ja que os subtipos de foliculites ndo
foram avaliados individualmente.

A exata etiologia da FE-HIV ndo esta determinada. Relatos de repostas terapéuticas ao
uso de agentes antimicrobianos, como imidazolicos, metronidazol e permetrina, favorecem as
hipdteses de que esta foliculite seja provocada por patogenos (SMITH et al., 1995; BERGER
et al., 1995; BLAUVELT et al., 1995). Contudo, publicacfes de casos de FE-HIV descrevem
como raros e ocasionais os achados de formas leveduriformes ou outros agentes nos foliculos
acometidos (MCCALMONT et al., 1995; FEARFIELD et al., 1999). Outra possibilidade
considerada € de que haja uma desregulacdo imune eosinofilica dirigidas a fatores
quimiotaticos no sebo, o que justificaria a distribuicdo seborréica das lesdes e seus achados
histologicos e até a resposta ao uso da isotretinoina oral (OTLEY et al., 1995). Fearfield et al.
sugerem que a FE-HIV seja uma doenca auto-imune na qual o sebdcito ou outro constituinte
do sebo funcionaria como alvo antigénico (FEARFIELD et al., 1999). Em 2011, observou-se
que prostaglandinas, como a PGD2, estdo envolvidas na patogénese da foliculite eosinofilica
(NAKAGASHI et al., 2011). Tratamentos citados na literatura como bem sucedidos foram os
que utilizaram anti-histaminicos, incluindo alguns com propriedades anti-eosinofilicas e
antiinflamatérias como indometacina e fototerapia (; HARRIS, 1992 et al.; PARDO et al.,
1992; NAKAGASHI et al., 2011).

A histologia da FE-HIV mostra espongiose folicular e infiltrado inflamatorio
foliculocéntrico envolvendo a bainha externa da base do foliculo piloso, comumente ao nivel
do istmo, composto de muitos eosinofilos, com participacdo varidvel de linfécitos, histidcitos,
mastocitos e neutrofilos (MCCALMONT et al, 1995; MAJORS et al., 1997; ANNAM et al.,
2010). A ruptura folicular e da glandula sebacea pode ou néo estar presente (BUDAVARI et
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al.,, 2007), sendo o infiltrado eosinofilico denso em torno dos foliculos o achado
preponderante. Na FE-HIV, as culturas bacterioldgica e fungica sdo negativas.
(ROSENTHAL et al., 1991).

A resposta imune envolvida na FE-HIV, parece ser predominantemente Th2, com
aumento da secrecdo de citocinas IL-4 E IL-5 (AMERIO et al., 2001). Esta desregulagéo
imune esta frequentemente associada ao avango da infeccéo pelo HIV e deplecdo de linfocitos
T, e pode ser restaurado com o inicio da TARV. Entretanto, ha relatos de pacientes com
surgimento de FE-HIV apés 3 a 6 meses da TARV (BOUSCARAT et al., 2000;
RAJENDRAN et al., 2005). Moyle et al. (2004) relataram trés casos bem documentados de
FE-HIV como sintoma de sindrome inflamatdria da reconstitui¢cdo imunolégica.

A FE-HIV pode ser considerada um marcador de infeccdo avancada pelo HIV
(ROSENTHAL et al., 1991). Ndo ha consenso de quais os niveis de CD4 médios estdo
associados a esta foliculite. O valor médio de linfocitos T CD4 em pacientes com foliculite
eosinofilica foi de 50 célulassmm® (REYNAUD-MENDEL et al., 1996) a valores entre 250 a
300 célulassrmm3 (SAPLES et al., 1999; CARDODO et al., 2002; ANNAM et al., 2009;
ANNAM et al., 2010).

2.3 Foliculite supurativa bacteriana

Nos quadros de foliculite bacteriana, as pustulas costumam ser a manifestacdo
principal. As lesBes predominam no tronco, as vezes se estendendo para a superficie da face
(FEARFIELD et al., 1999). Contudo, raramente é possivel distinguir clinicamente os
diferentes quadros de foliculites associados ao HIV. A histologia comumente é capaz de
definir se a foliculite é infecciosa ou eosinofilica (ANNAM et al., 2010).

A Dbibpsia revela foliculite supurativa, com infiltrado inflamatorio folicular e
perifolicular com predominio de neutrofilos e macréfagos, ocasionalmente associado a
ruptura do foliculo afetado. Poucas vezes detecta-se algum micro-organismo neste exame
(MCCALMONT et al., 1995; BUDAVARI et al., 2007;). A cultura bacterioldgica da secrecdo
pode determinar a etiologia da foliculite. Staphylococcus aureus € um dos principais agentes
causadores de foliculites em pacientes com HIV/aids (DUVIC et al., 1991). Foi demonstrada
uma taxa duas vezes maior de carreacdo nasal desta bactéria nestes pacientes que nos
controles, mostrando a relevancia deste sitio colonizado como foco de foliculites e
disseminacéo bacteriana (RAVIGLIONE et al., 1990).
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No Reino Unido, a foliculite supurativa foi encontrada em 22% dos 23 pacientes
infectados pelo HIV com erup¢des papulosas (FEARFIELD et al.,1997). J& Budavari et al.,
(2007) ao avaliarem 40 pacientes com erupcdes papulo-foliculares, revelaram uma frequéncia
de 27 pacientes com foliculite supurativa aguda. Nestes casos, 0 prurido esteve presente em
metade dos casos. Além do infiltrado neutrofilico, a ruptura folicular foi observada em 52%
dos casos, com reacdo granulomatosa de corpo estranho em 71% desses individuos. Apenas
em 8% dos casos, foram observados cocos gram-positivos, no foliculo e/ou estrato corneo
(BUDAVARI et al., 2007). Cardoso et al. (2002) encontraram um valor médio de linfocitos T

CD4 em pacientes com foliculite bacteriana de 503,9 células/mma3.

2.4 Foliculite pitirospdrica

A foliculite pitirosporica pode acometer individuos com HIV, contudo menos
frequentemente que as outras formas de foliculite. Assemelha-se clinicamente as demais
formas de foliculites. Prurido é um sintoma frequentemente descrito. (ANNAM et al., 2010).

Em estudo com 51 pacientes com EPFP, a foliculite por Pityrosporum foi observada
em 5 (9,8%) do total de individuos (ANNAM et al., 2010). J& Fearfield et al. (1999),
observaram este patégeno em dois casos de 23 pacientes de foliculites e HIV. Como a
frequéncia desta foliculite é pequena nos estudos, ndo foi possivel associar a ocorréncia desta
dermatose a niveis especificos de CD4.

A histologia define o diagnostico pela presenca de infiltrado inflamatorio
predominantemente neutrofilico com leveduras PAS-positivas em foliculos pilosos intactos
ou em torno destes, na derme, e a em alguns casos variados graus de dano folicular
(BUDAVARI et al., 2007).

2.5  Foliculite por Demodex folliculorum

Acaros de Demodex folliculorum podem habitar foliculos pilosos de forma comensal
em hospederios imunocompetentes, contudo com o avancar da infec¢do pelo HIV ocorrem
alteracdes do mecanismo imune que podem elicitar uma resposta inflamatoria, provocando
lesbes semelhantes a EPP-HIV. Na histologia da foliculite por D. folliculorum é possivel
visualizar o acaro e uma foliculite espongi6tica infundibular. Acaros, fezes e ovos podem ser
observados na epiderme (FEARFIELD et al., 1999; HOLMES et al., 2002; ANNAM et al.,
2010).
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Em estudos clinico-patoldgicos envolvendo pacientes com HIV e manifestacdes
papulo-pruriticas, foram encontrados casos de foliculite por D. folliculorum em apenas 2 de
36 pacientes (BUDAVARI et al., 2007) e 2 de 40 pacientes (ANNAM et al., 2009). Annam et
al. (2010) estudaram 51 casos de foliculites, revelaram uma frequéncia de 3,9 % de lesdes
provocadas por este acaro.

Holmes et al. (2002) publicaram estudo histopatolégico com 33 pacientes com HIV e
foliculites e encontraram Demodex em 10 pacientes, contudo sem exibir um padrdo de
infiltrado inflamatdério predominante. Este micro-organismo foi observado de forma
aparentemente aleatdria entre os varios tipos de foliculite, ndo encontrando elementos de
prova confiavel do papel causal deste acaro na dermatose (HOLMES et al., 2002).

Delfos et al., em 2004, relataram 2 casos de foliculite por Demodex, como
manifestacdo da sindrome de reconstituicdo imune. Os pacientes tinham erup¢do na face e
tronco com exame direto com hidroxido de potassio a 10% revelando indmeros acaros
Demodex. As lesbes se iniciaram poucas semanas apos inicio da TARV, quando se constatou

a variacéo das contagens de células CD4 de 9 - 227 e 25 — 63 células/ mm®.
2.6 Erupcéo acneiforme

Papulas e pustulas estdo presentes, € o prurido ndo é um sintoma predominante. A
histologia revela a presenca de comeddes e infiltrado linfocitico perifolicular. Podem ser
precipitados ou ndo por drogas (BUDAVARI et al, 2007).
2.7  Outras erupgdes

Pacientes infectados pelo HIV com erupcdes pruriginosas podem ainda ser portadores

de outras doengas como escabiose, dermatite atopica, erupgdes por drogas, miliaria, psoriase,

sifilis, exantemas virais, dermatite seborréica (EISMAN, 2006).



24

3. OBJETIVOS

3.1 GERAL
Verificar a frequéncia das dermatoses envolvidas com as erupgdes papulo-
foliculares pruriticas, caracterizadas clinica e histologicamente, em pacientes infectados
pelo HIV/aids atendidos no Hospital Correia Pican¢co, no periodo de outubro de 2011 a

fevereiro de 2012.

3.2 ESPECIFICOS

1. Verificar a freqiéncia das doencas dermatoldgicas (foliculite eosinofilica,
erupcdo papulo-pruritica do HIV, foliculite supurativa bacteriana, foliculite
pitirospdrica, erupcdo por drogas, entre outras) envolvidas com as erupgdes
papulo-foliculares pruriticas em pacientes infectados pelo HIV.

2. Descrever as dermatoses envolvidas com as erupcdes papulo-foliculares
pruriticas em pacientes infectados pelo HIV/aids, clinica e histologicamente.

3. Caracterizar os pacientes com erupg¢des papulo-foliculares pruriticas quanto
aos fatores demograficos (sexo, idade, fototipo).
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4. MATERIAIS E METODOS
4.1 DESENHO DO ESTUDO

Estudo prospectivo, observacional, descritivo, tipo seérie de casos, envolvendo

pacientes infectados pelo HIV/aids.

4.2 LOCAL DO ESTUDO

O estudo foi realizado na cidade do Recife, capital do estado de Pernambuco, tendo
como local de estudo o Hospital Correia Picanco, instituicdo publica ambulatorial e hospitalar
de referéncia no atendimento de pacientes infectados pelo HIV/aids que integra a rede
estadual da Secretaria de Salude de Pernambuco. Esta instituicdo dispGe de equipe
multiprofissional para assisténcia ambulatorial e hospitalar desses pacientes, com atendimento
médio de 6.000 consultas especializadas em HIV/aids por més, atendendo a 60% da demanda

de todo o estado.

4.3 POPULACAO DO ESTUDO

Pacientes infectados pelo HIV/aids atendidos no Hospital Correia Picango que
apresentavam erupcao de pele caracterizada por lesfes papulo-foliculares ativas, atendidos no

Hospital Correia Picanco, no periodo de outubro de 2011 a fevereiro de 2012.
4.3.1. TIPO DE AMOSTRAGEM E DEFINICAO DO TAMANHO DA AMOSTRA

Como se trata de estudo descritivo tipo série de casos, ndo foi necessario determinar
namero minimo de pacientes a serem estudados. A amostra foi do tipo conveniéncia,

conforme a demanda do Hospital Correia Picanco.
4.3.2. CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

4.3.2.1 Critérios de Inclusdo

e Pacientes infectados pelo HIV, maiores de 18 anos, atendidos no Hospital Correia
Picanco.
e Foram selecionados para biopsia cutanea os pacientes que apresentavam erupcao de

pele com lesdes papulo-foliculares ativas.
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4.4. DEFINICAO DE TERMOS E CATEGORIZAGCAO DE VARIAVEIS
4.4.1 DEFINICAO DOS TERMOS

e Erupcéo pépulo-folicular pruritica: Foram considerados pacientes com erupcéo
papulo-folicular pruritica os pacientes infectados pelo HIV/aids, de qualquer sexo,
maiores de 18 anos, que apresentavam lesGes papulosas e/ou foliculares, no

momento da inclusdo no estudo.

e Foliculite eosinofilica: EPFP com predominio de papulas cuja bidpsia mostrou
espongiose folicular e infiltrado inflamatorio foliculocéntrico, composto de muitos
eosinofilos, com participacdo variavel de linfocitos, histidcitos, mastdcitos e

neutrdfilos, com ou sem ruptura folicular e da glandula sebacea.

e Erupcdo papulo-pruritica do HIV: EPFP cuja biopsia revelou infiltrado
inflamatério misto  predominantemente linfoistiocitario, com eosindfilos,

perivascular e intersticial na derme, com preservacdo da unidade pilossebéacea.

e Foliculite supurativa: EPFP cuja bidpsia mostrou um infiltrado inflamatorio
folicular e perifolicular com predominio de neutréfilos e macrofagos,

ocasionalmente associado a ruptura do foliculo afetado.

¢ Foliculite pitirospdérica: EPFP cuja bidpsia revelou leveduras no foliculo ou derme

perifolicular, com reacdo inflamatoria variada.
e Foliculite por Demodex folliculorum: EPFP cuja bidpsia mostrou uma foliculite
espongidtica infundibular com evidéncia do acaro no foliculo, fezes ou ovos na

epiderme.

e Erupcao acneiforme: EPFP cuja biopsia mostrou comeddes e infiltrado linfocitico

perifolicular.

e Outras erupc¢des: Demais erupcdes ndo enquadradas nos diagndsticos anteriores.



4.4.2. DEFINICAO E CATEGORIZACAO DAS VARIAVEIS

VARIAVEIS QUANTO AS CARACTERISTICAS DERMATOLOGICAS

DEFINICAO CATEGORIAS
TEMPO DE ERUPCAO | Tempo (em meses) da < 3 meses;
PAPULO-FOLICULAR | manifestacio dermatoldgica, 3 a < 6meses;

referido pelo proprio paciente.

6 a <12 meses;
12 a 18 meses;
18 a 24 meses;

>24 meses.
PRURIDO Presenca de prurido cutaneo Sim ou ndo
auto-referido ou escoriacdes na
area acometida.
SITIO ANATOMICO Localizacdo anatdmica afetada | Face
ACOMETIDO pela dermatose, descrita pelo Tronco

pesquisador.

Membros superiores

Membros inferiores

PRESENCA DE
PUSTULAS

Presenca de pustulas na area
afetada da pele, observadas pelo

pesquisador.

Sim ou ndo

VARIAVEIS QUANTO AS CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS

DEFINICAO CATEGORIAS
Epiderme Alterac6es histoldgicas Hiperplasia
observadas na epiderme de Espongiose
uma leséo recente. Erosédo
Ulceracéo
Infiltrado inflamatdrio Tipo celular predominante no | Neutrofilico
infiltrado inflamatdrio Eosinofilico

dérmico.

Linfo-histiocitario

Localizacdo da inflamacdo

na derme

Localizacdo do infiltrado

inflamatorio.

Perivascular superficial
Perivascular profundo
Intersticial
Perifolicular

Periécrino
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Ruptura folicular
Ruptura de glandula
sebéacea

Presenca de ruptura de foliculo
e glandula sebécea .

Sim ou ndo

Sim ou ndo

Micro-organismo

Presenca de algum micro-
organismo na amostra

estudada

Cocos gram-positivos
Acaros Demodex

Leveduras

VARIAVEIS PARA A CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

VARIAVEIS
DEMOGRAFICAS

DEFINICAO

CATEGORIAS

SEXO Género do paciente Masculino e feminino
IDADE Idade do paciente (em anos) 18 a 29 anos;
auto-referido no momento da 30 a 39 anos;
incluséo no estudo 40 a 49 anos;
(ZANCANARO, 2006) 50 a 59 anos;
> 60 anos;
COR Definida como cor da pele do Branca (Fototipos | e 1)
individuo conforme os critérios Morena (Fototipos Il a V)
de fototipos de Fitzpatrick Negra (Fototipo VI)
(WALKER, 2003).
VARIAVEIS DEFINICAO CATEGORIAS
QUANTO AO
PERFIL
IMUNOLOGICO
CD4 Quantificacdo da contagem de Valor absoluto da contagem de
linfocitos CD4 pelo método de células T CD4 em células/mm?®
citometria de fluxo.
Consideraremos a janela de
afericdo de 6 meses.
CARGA VIRAL Mensuragdo das copias de RNA | Valor absoluto da carga viral em

viral. Consideraremos a janela de

afericdo de 6 meses.

copias/ml
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4.5 COLETA E PROCESSAMENTO DE DADOS
4.5.1 COLETA DE DADOS

Pacientes infectados pelo HIV que buscaram atendimento ambulatorial e hospitalar
por quaisquer motivos no Hospital Correia Picanco no periodo de outubro de 2011 a fevereiro
de 2012 e que, porventura, apresentavam erupcgdes papulo-foliculares pruriticas, foram
encaminhados pelos médicos assistentes do ambulatorio e da enfermaria para a pesquisadora
responsavel pelo estudo — médica dermatologista. O atendimento destes pacientes foi
realizado pela prépria pesquisadora em uma sala de atendimento ambulatorial ou na
enfermaria do Hospital Correia Picanco, quando internados. Os pacientes elegiveis para 0
estudo segundo critérios de inclusdo foram entdo convidados a participar do projeto, apds
orientacdes e esclarecimentos quanto aos objetivos, riscos e beneficios do estudo. Aos que
concordaram em participar do estudo, foi solicitada a assinatura do termo de consentimento
livre e esclarecido (Apéndice A).

Para a coleta de dados, foi aplicado um questionario pré-formulado (Apéndice B),
mediante entrevista pessoal, de forma privativa e individual. O preenchimento dos
questionarios foi realizado pela pesquisadora a fim de minimizar o surgimento de vieses. Os
dados coletados foram arquivados em protocolo especifico para esta pesquisa.

Os pacientes que apresentavam erupc¢des papulo-foliculares incluidos no estudo foram
examinados e submetidos a bidpsia da lesdo, em sala de procedimentos ja existente no

hospital para este fim.

4.5.2 INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

Foi utilizada uma ficha (Apéndice B) estruturada com dados objetivos. O instrumento

de pesquisa apresentava se¢Oes para contemplarem as seguintes avaliagdes:

- Informacgdes demogréficas do paciente;

- Informacdes quanto a contagem de células T CD4 do paciente;

I1I-  Informacdes quanto ao aspecto dermatoldgico das erupgdes papulo-foliculares;

IV-  Secdo reservada para registro do resultado da andlise histopatologica do material
biopsiado.
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4.5.3 DIAGNOSTICO DAS ERUPCOES PAPULO-FOLICULARES

Todos os pacientes incluidos na pesquisa foram submetidos ao exame clinico
dermatoldgico pela pesquisadora, a fim de caracterizar as lesdes cutaneas papulo-foliculares.

4.5.4 BIOPSIA

A coleta do material de bidpsia ocorreu em ambiente reservado e obedeceu as seguinte

etapas:

1) Preparo do material para a biopsia
- Identificacdo dos frascos com formol e preenchimento de fichas com os dados

dos pacientes.
2) Realizacdo do procedimento

- Assepsia e anti-sepsia com clorexidina, anestesia local com lidocaina a 2%,

bidpsia por punch descartavel n.° 4 de lesdo cutanea ativa, hemostasia e curativo.

- Orientacdes apds os procedimentos quanto a limpeza e cuidados com a ferida

operatoria.
3) Armazenamento do fragmento.

- O fragmento de bidpsia obtido da leséo de pele foi fixado em formol a 10% e
entdo transportado ao servigo de Dermatologia do Hospital das Clinicas da UFPE para

avaliacdo anatomopatologica.
4) Preparo das laminas

- O fragmento de bidpsia foi submetido aos métodos convencionais de
processamento e coloragdo com hematoxilina-eosina (HE). As laminas foram
avaliadas por uma dermatopatologista colaboradora. Quando evidenciado na patologia
acometimento folicular, o fragmento era também analisado ap6s reagdo com &cido
periodico de Schiff (PAS).
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4.6 PLANO DE TABULACAO E ANALISE DE DADOS

Foi realizada a codificagcdo, processamento em dupla entrada e validacdo utilizando-se
o software Epi-Info, verséo 6.04.

Os dados foram analisados de maneira descritiva. A amostra estudada foi categorizada
guanto ao género, faixa etaria e cor da pele, sendo apresentadas as frequéncias absoluta e
relativa das categorias destas varidveis. Variavel quanto ao perfil imunol6gico (contagem de
células T CD4) foi apresentada de forma semelhante. Os resultados foram apresentados sob a
forma de tabelas.

Foram apresentadas as frequéncias relativa e absoluta dos diagnosticos envolvidos
com as erupcOes papulo-foliculares pruriticas em relacéo ao total de pacientes do estudo.

Os achados clinicos (sexo, média de idade, presenca de prurido e pustulas e sitio
anatdbmico acometido) e histoldgicos de cada dermatose envolvida com as EPFP foram

sumarizados em tabelas.
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5. CONSIDERACOES ETICAS

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da
Salde da Universidade Federal de Pernambuco sob registro de nimero 55/2011.

O risco de constrangimento esta presente em todos os estudos envolvendo seres
humanos, mas, para minimizar esta possibilidade, foi realizado um adequado esclarecimento
dos pacientes e seus responsaveis legais em local reservado (sala de atendimento médico),
onde foi informado que eles teriam o direito de se recusar a participar da pesquisa ou desistir
da sua participagdo a qualquer momento sem que houvesse prejuizo ao seu tratamento ou a
sua relacdo com a pesquisadora ou com os profissionais do Hospital Correia Picanco. Foi
assegurado também que os dados pessoais e resultados dos exames dos pacientes seriam
confidenciais e utilizados apenas para fins cientificos, de forma que ndo permitisse a
identificacdo dos participantes da pesquisa. Os pacientes foram ainda esclarecidos dos
objetivos e riscos do estudo, assim como do desconforto e dos beneficios que o estudo poderia
trazer. Foi garantido também aos participantes da pesquisa que a pesquisadora responsavel
pelo estudo estaria disponivel para esclarecer davidas que surgissem e para dar informacdes
sobre 0 andamento da pesquisa.

Todos os pacientes foram devidamente informados sobre a finalidade do estudo e
aqueles que aceitaram o convite para participar do estudo receberam o termo de
consentimento livre e esclarecido especifico do estudo (Apéndice A) para assinatura em duas
vias, ficando uma com o pesquisador e outra com o paciente (sujeito pesquisado). A0S
pacientes que assinaram o referido termo, concordando assim com a participacdo no estudo,
foram feitas perguntas, em local reservado (sala de atendimento médico ambulatorial ou
enfermaria), para preenchimento da ficha de coleta dos dados (Apéndice B).

Os esclarecimentos sobre o estudo, o procedimento de biopsia de pele e orientagdes
sobre cuidados apds o procedimento foram realizados pela pesquisadora responsavel pelo
estudo, que é médica com residéncia médica em Dermatologia e titulo de especialista em
Dermatologia emitido pela Sociedade Brasileira de Dermatologia.

Este estudo ndo apresenta conflitos de interesse.
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6. RESULTADOS

6.1 ARTIGO CIENTIFICO EM PORTUGUES

Artigo formatado conforme as recomendacdes dos Anais Brasileiros de Dermatologia

Erupcbes papulo-foliculares pruriticas em pacientes infectados pelo virus da
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Resumo: FUNDAMENTOS: As erupcbes péapulo-foliculares pruriticas (EPFP) s&o
manifestacdes cutdneas comuns em pacientes infectados pelo virus da imunodeficiéncia
humana (HIV) e destacam-se por sua natureza debilitante e recalcitrante. A semelhanca
clinica entre essas afeccGes torna o diagndstico dermatologico especifico um desafio na
pratica clinica. Diversas dermatoses parecem estar envolvidas, como a foliculite eosinofilica
associada ao HIV (FE-HIV) e a erupcdo péapulo-pruritica do HIV (EPP-HIV), além de
erupcdes inespecificas da pele como foliculites supurativas bacterianas, foliculite

pitirosporica, demodicidose, escabiose e reacfes a drogas.

OBJETIVO: Verificar a frequéncia das dermatoses relacionadas as EPFP e descrever suas
caracteristicas clinicas e anatomopatoldgicas, em pacientes infectados pelo HIV/aids.

METODO: Estudo prospectivo, observacional, descritivo, tipo série de casos, envolvendo 36
pacientes infectados pelo HIV/aids que apresentavam erupcdes papulo-foliculares ativas,
atendidos em hospital de referéncia em HIV/aids em Pernambuco, no periodo de outubro de
2011 a fevereiro de 2012. Cada participante foi examinado clinicamente por dermatologista e
submetido a um questionario com dados demograficos e de perfil imunoldgico. Bidpsia de

leséo de pele recente foi realizada e avaliada por dermatopatologista.

RESULTADOS: Dos 36 pacientes estudados, 24 (66,7%) apresentavam EPP-HIV, 4 (11,1%)
foliculite bacteriana, 3 (8,3%) FE-HIV, 2 (5,6%) foliculite pitirosporica, 2 (5,6%) miliaria
rubra e 1 (2,8%) erupcdo por droga. O diagnostico baseou-se em caracteristicas
anatomopatoldgicas. Lesdes em diferentes estagios de desenvolvimento foram observadas em
um mesmo paciente, desde péapulas recentes eritematosas ateé quadros de hipo e
hiperpigmentacdo pos-inflamatoria. A distribuicdo da erupcdo envolveu a face, tronco e
membros, com algum predominio de acordo com o diagnostico. A média da contagem de

células CD4 foi de 113,5 células/mm?.

CONCLUSOES: Clinicamente as EPFP sdo semelhantes. A EPP-HIV foi a principal afecgdo
dermatoldgica relacionada as EPFP, seguida da foliculite supurativa bacteriana e eosinofilica.
A bidpsia de pele mostrou-se importante instrumento para o diagnostico correto da dermatose

subjacente.

Palavras-chave: Dermatoses, prurido, histopatologia, HIV, erupgdo papulo-pruritica.
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INTRODUCAO

A erupcgdo papulo-pruritica do virus da imunodeficiéncia humana (EPP-HIV) foi
descrita primeiramente por James et al. (1985) como uma erupcdo crbnica, muitas vezes
pruriginosa, de causa desconhecida, cujo reconhecimento indicava infeccdo pelo HIV. Foi
inicialmente caracterizada pela presenca de papulas de 2 a 5 mm, cor da pele, que afetavam a
face, pescoco e tronco de individuos infectados pelo HIV/aids. As lesbes iniciavam-se como
papulas eritematosas, que pela escoriacdo evoluiam com crostas e deixavam maculas hiper e
hipopigmentadas. Sua histologia mostrava-se inespecifica com infiltrado perivascular de
células mononucleares, as vezes acompanhado de eosinéfilos.

Desde entdo, muitos estudos relataram casos de pacientes infectados pelo HIV/aids
com erupcdes semelhantes sem o cuidado de padronizar as manifestacbes clinicas e
histoldgicas, levando a interpretacdo de condigdes distintas como uma unica doenca: “erupgdo
papulo-pruritica do HIV”.2 Nesse contexto, diversas dermatoses parecem estar envolvidas,
desde condicdes especificas da infec¢do pelo HIV, como a foliculite eosinofilica associada ao
HIV (FE-HIV) e a erupc¢éo papulo-pruritica do HIV (EPP-HIV), até erupcdes inespecificas da
pele como foliculites supurativas, foliculite pitirosporica, demodicidose, escabiose, reacdes a
drogas e acne. ®’ A presenca de papulas foliculares e pustulas frequentemente acompanhadas
de prurido — erupcdo papulo-folicular pruritica (EPFP) - envolvendo a face, tronco e
membros, sdo caracteristicas comuns a estas entidades.® Andlise retrospectiva constatou a
impossibilidade de diferenciar clinicamente as diversas lesdes pruriticas do paciente com
HIV, havendo a recomendacéo de biopsia-las para confirmacéo histolégica.*®

A frequéncia das doencas que se manifestam com EPFP também parece diferir entre
as regides. Casos de FE-HIV parecem ser mais prevalentes nos EUA e Reino Unido, enquanto
as EPP-HIV tém sido mais relatadas em paises africanos e india.>3***1%! No Brasil, estudo
transversal encontrou erupcfes papulo-foliculares pruriticas em 12,7% dos pacientes com
HIV, contudo com limitagbes de trabalharem com pequena amostra e ndo descreverem o
espectro das doencas associadas.'®> Tendo em vista que a frequéncia e os padrdes clinicos
dessas erupcdes podem variar de acordo com a regido geografica, o objetivo deste estudo foi
verificar a frequéncia das dermatoses relacionadas as erupgdes papulo-foliculares pruriticas
(EPFP) e descrever suas caracteristicas clinicas e histopatoldgicas, em pacientes infectados

pelo HIV, em Hospital de referéncia em HIV/aids de Pernambuco, Brasil.
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MATERIAIS E METODOS

O estudo foi prospectivo, tipo série de casos, envolvendo pacientes infectados pelo
HIV/aids que apresentavam EPFP ativas, atendidos em hospital de referéncia para pacientes
com HIV/aids em Pernambuco. Pacientes que buscaram atendimento ambulatorial e hospitalar
por quaisquer motivos nesta instituicdo no periodo de outubro de 2011 a fevereiro de 2012, e
que apresentavam EPFP, foram encaminhados pelos médicos assistentes para a pesquisadora
responsavel pelo estudo — médica dermatologista. Os critérios de inclusdo foram: pacientes
infectados com HIV/aids, com ou sem imunodepressdo, maiores de 18 anos, atendidos no
hospital e que apresentavam EPFP ativa. O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Sadde da Universidade Federal de Pernambuco
sob registro de nimero 55/2011. Para participar do estudo, os pacientes assinaram um termo
de consentimento livre e esclarecido.

Na ocasido do atendimento, os seguintes dados foram pesquisados de cada paciente
participante do estudo: 1) informacdes demogréaficas como idade, sexo, fototipo segundo
Fitzpatrick™ - classificado em branca (fototipos | e I1), morena (fototipos 111, IV e V) e negra
(fototipo VI); 2) Perfil imunoldgico (contagem de células CD4); 3) Informacgdes quanto ao
aspecto dermatoldgico das EPFP (tempo de EPFP, presenca de prurido, sitio anatdmico
acometido e presenca de pustulas). Os pacientes foram fotografados ap6s autorizacdo. Ap6s 0
exame clinico, uma lesdo papulosa ativa, sem escoriacao foi selecionada para biopsia. Apos
anestesia local, bidpsia por punch n.° 4 da leséo foi realizada, fixada em formol a 10%. O
fragmento de bidpsia foi submetido aos métodos convencionais de processamento e coloracédo
com hematoxilina-eosina (HE). Cortes seriados foram necessarios a fim de demonstrar a
unidade pilossebacea adequadamente. As biopsias foram avaliadas por dermatopatologista.
Quando evidenciado no exame histopatolégico acometimento folicular, o fragmento era

tambeém avaliado ap0s reacdo com &cido periddico de Schiff (PAS).

RESULTADOS

Foram avaliados 36 pacientes com EPFP, sendo 19 (52,8%) do sexo masculino. Houve
predominio de fototipos intermediarios, com 22 (61.1%) pacientes de cor morena (tabela 1).
A média de idade de 36,5 anos. A duracdo da erupc¢éo foi de 1 més a 60 meses. A média da
contagem de células CD4 foi de 113,5 células/mm® A caracterizacdo da amostra esta

sumarizada no quadro 1.
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QUADRO 1: Caracterizacao dos pacientes infectados pelo HIV/aids com erupcédo papulo-folicular pruritica

atendidos em Hospital de referéncia, Pernambuco

Género
Masculino
Feminino
Faixa etaria
18 — 25 anos
26 — 35 anos
36 a 49 anos
> 50 anos
Cor
Branca
Morena
Negra

19
17

18
11

11
22

%

52,8
47,2

8,3
50
30,6
111

30,6
61,1
8,3

Achados clinicos

As lesbes de pele dos pacientes consistiam de papulas, vesiculas ou pustulas,

foliculares ou ndo, ou uma combinagdo destas. Percebeu-se que lesdes em diferentes

estagios de desenvolvimento estiveram presentes em um mesmo paciente, desde lesdes

papulosas recentes eritematosas até quadros de hipo e hiperpigmentacdo pds-inflamatdria

(Figura 1). As lesdes ocorreram na face, tronco e membros, com algum predominio de

acordo com o diagnéstico (Quadro 2). Prurido esteve presente em quase todos 0s casos

(97,2%).

FIGURA 1: Lesdes em diferentes estagios de desenvolvimento: papulas, crostas, hiper

e hipopigmentacdo em paciente com erupcao papulo-folicular pruritica.
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Achados histologicos gerais

Dos 36 pacientes estudados, biopsias mostraram evidéncia histoldgica de
envolvimento folicular — destruicdo ou infiltrado inflamatério — em 9 (25%) dos casos. Nos
demais 27 casos, foram observados infiltrado inflamatdrio perivascular, intersticial e
perifolicular, sem dano folicular. O diagnostico final predominante foi erupcdo péapulo-
pruritica do HIV em 24 pacientes (66,7%). Os diagndsticos envolvidos com as EPFP e seus
achados clinicos estdo sumarizados no quadro 2; e as caracteristicas histopatoldgicas, na
tabela 1.

QUADRO 2: Erupces papulo-foliculares pruriticas em pacientes infectados pelo HIV/aids: frequéncia

relativa dos diagnosticos dermatoldgicos e caracterizagdo clinica.

ERUPCAO . Média . .
p N.o Frequéncia Média de Sitio
zgiLIJ(I:_L?L ar N relativa Sexo idiZe células CD4 Prurido  Puastulas  anatémico
i 36) (%) (células/mm?)* das lesdes
PRURITICA (anos)
Erupcéo Face 29,2%
papulo- Masculinol2 12,5% Tronco 58,3%
pruritica do 24 66,7 Feminino 12 36 101,7 100% Bracos 87,5%
HIV Pernas 91,7%
Foliculite Masculino 3 Face 0%
supurativa 111 Feminino 2003 o % Troneo TS
bacteriana ' ' Bragos 100%
Pernas 100%
Foliculite . Face 100%
eosinofilica do Masc.ulhmo ° 100% 0% Tronco 100%
iV 3 83 Feminino 3 23 Bracos 100%
Pernas 100%
Face 0%
Foliculite Masculino 1 41 100% 100% Tronco 50%
pitirospérica 2 5,6 Feminino 1 396 Bracos 50%
Pernas 0%
Face 0%
Miliaria Masculino 1 20 100% 0% Tronco 100%
rubra 2 5,6 Feminino 1 52 Bracos 50%
Pernas50%
Face 0%
Erupcéo por

48 100% 0% Tronco 0%
Bragos 100%
Pernas 100%

droga 1 28 Masculino 1

*Contagem de células T CD4 néo foi obtida em 8 pacientes ( 4 EPP, 1 foliculite bacteriana, 1 foliculite pitirosporica, 1 miliria rubra e

1 erupcéo por droga).



TABELA 1: Caracterizacdo histopatoldgica dos pacientes infectados pelo

folicular pruritica.
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HIV/aids com erupcdo papulo-

ERUPCAO
PAPULO- N.o . . . _ Localizagéo do Unidade Micro-
Epiderme Infiltrado inflamatdrio e . ; .
FOLICULAR (N =36) infiltrado pilossebacea organismos
PRURITICA
Hiperplasia . . Intersticial 100%
Misto com predominio ) Demodex
4,2% o Perivascular
Erupcio papulo- . de eosinofilos 54,2% - Normal 100% 4,2%
" Espongiose superficial ity
iti ityrosporum
pruritica do HIV 6.7% _ o e profundo P
Misto, com linfécitos e 4,2%
Ulceracdo L 100%
eosinofilos, leve o
33,3% Perifolicular 4,2%
45,8%
o Ruptura da unidade Cocos gram-
Foliculite . . . Perifolicular 100% . ) .
Espongiose Misto, com predominio . pilossebacea 50% positivos
bacteriana 4 . Perivascular 75% .
25% de neutrdfilos 100% o Espongiose 50%
Intersticial 25% . .
infundibular 25%
Ruptura da unidade Pityrosporum
Foliculite . - - . .
3 £ iose 33% Misto, com predominio Perifolicular e pilossebacea 33,3%
inofili spongiose 33%
eosinofilica do HIV pong de eosinofilos 100% folicular 100% 100%
o Ruptura da unidade
Foliculite . . Perifolicular 100% . ) .
) £ 056 50% Misto, com predominio Peri lar 50% pilossebacea 100% Pityrosporum
iti ori spongiose 50% erivascular 50%
pitirosporica pong de neutrdfilos 100% o Reacéo 100%
Intersticial 50%
granulomatosa 50%
Espongiose 50%  Misto com predominio .
£ iose d d rofilos 50% Perivascular
spongiose do e neutrofilos 50%
Miliaria rubra 2 P g. o . . superficial 100% Normal Ausentes
acrossiringio Misto, linfo- . .
. Perianexial 100%
100% histiocitario 50%
Misto, com predominio
5 de neutréfilos 100% Intersticial 100%
Erupg&o por droga 1 Normal 100% _ _ .
Leucocitoclasia e dano Perivascular Normal Ausentes

vascular 100%

100%




40

Erupcéo papulo-pruritica do HIV propriamente dita

Todos os 24 pacientes apresentavam prurido. As lesdes distribuiram-se de forma
simétrica e predominaram em bracos (87,5%) e pernas (91,7%), e em 7 casos se estendiam a
face (Figura 2). Pustulas ocorreram em apenas 3/24 (12,5%) casos. O tempo da erupgéo
variou de 1 més a 60 meses. Foram encontrados dois padrdes histol6gicos compativeis com a
erupcao papulo-pruritica do HIV propriamente dita: a. infiltrado inflamatério misto com
predominio de eosindfilos (>20 eosindfilos/fCGA), intersticial, perivascular superficial e
profundo (13 pacientes) e b. infiltrado inflamatorio leve intersticial e perivascular (11
pacientes). Em todos os pacientes, a unidade folicular esteve preservada. Em um caso foram

visualizadas leveduras do género Pityrosporum sp. e em outro, a&caro Demodex.

FIGURA 2. (a) e (b). Lesbes cutaneas da erupg¢éo papulo-pruritica do HIV; (c) Infiltrado inflamatério em cunha

(HE, 40x); (d) Infiltrado inflamatorio intersticial e perivascular misto com predominio de eosinéfilos (HE, 100x).

Foliculite supurativa bacteriana

Os quatro pacientes (11,1%) apresentaram erupcdo em membros superiores e
inferiores, poupando a face, e o prurido ndo foi um sintoma relevante em metade destes.
Pustulas eram clinicamente evidentes em 2 casos (50%). Infiltrado inflamat6rio misto com
predominio de neutro6filos foi visto nesses pacientes. Em dois casos havia ruptura da unidade
pilossebacea, com espongiose infundibular em um deles. Cocos gram-positivos no epitélio

infundibular estiveram presentes em 2 amostras.

Foliculite eosinofilica do HIV
Todos os 3 casos de foliculite eosinofilica do HIV ocorreram em mulheres, como
lesbes disseminadas envolvendo a face, sem pustulas (Figura 3). O tempo da erupgéo variou

de 1 a 40 meses e o prurido esteve sempre presente. As bidpsias mostraram destruicao
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folicular e da glandula sebacea com infiltrado inflamatorio misto com predominancia de
eosinofilos no canal folicular e na derme perifolicular. Em um caso, leveduras PAS-positivas

foram vistas no interior do foliculo piloso.

FIGURA 3. (a). e (b). Lesdes cutaneas da foliculite eosinofilica associada ao HIV; (c) Foliculite eosinofilica

(HE,100x); (d) Espongiose folicular e inimeros eosinéfilos no infundibulo (HE, 400x).

Foliculite pitirosporica

Em dois casos, infiltrado inflamatorio misto com predominio de neutrofilos e
leveduras PAS-positivas foram observadas no canal folicular. Os pacientes apresentavam
papulas e pastulas em tronco e membros superiores, com prurido.

Miliaria rubra

Em dois pacientes encontramos infiltrado inflamatério misto, associado a espongiose
do acrossiringio. Reacdo com PAS ndo demonstrou microorganismos nas amostras. A
erupcdo predominou em tronco, e em um deles as lesdes se estenderam para membros
superiores e inferiores. N&o havia pustulas.

Erupcdo por drogas

Em apenas um caso o diagndstico histolégico foi de erupcao por droga. Neste paciente
as lesdes surgiram agudamente, nos bracos e pernas, acompanhadas de prurido.

DISCUSSAO

N&o houve diferenga entre os sexos quando consideramos a totalidade de casos de
EPFP, e a faixa etaria mais acometida foi entre os 26-49 anos (80,6%), seguindo a prevaléncia
da prépria infeccdo pelo HIV, que atualmente tende a acometer indistintamente ambos o0s
sexos e a faixa etaria de adultos jovens.™

No presente estudo, a predominancia da EPP-HIV como principal diagnostico
envolvido com as EPFP no individuo com HIV/aids ndo surpreende, ja que o estudo foi
realizado em pais tropical, com populacdo desfavoravel economicamente. A EPP-HIV parece
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ser a dermatose mais frequente em pacientes infectados pelo HIV, e em alguns paises da
Africa, sudeste da Asia e Haiti, € o sintoma inicial da doenca. Contudo, parece ser bem menos
comum na Europa e América do Norte.®> As razées para esta discrepancia ainda sio incertas.
Fatores ambientais, como picadas de inseto e contato com outros antigenos, como os da saliva
do inseto, tém sido apontados como possiveis etiologias, ja que parece haver um predominio
dessa dermatose em algumas areas geograficas, como nos tropicos, e pelo envolvimento de
extremidades.” A diversidade antigénica dos artropodes de regides subdesenvolvidas poderia
justificar esta diferenca.™>” Os casos de EPP-HIV relatados afetaram igualmente homens e
mulheres, e a erupcdo distribuiu-se difusamente na pele, estando as pernas e 0s bragos
acometidos em mais de 90% dos casos, conforme descrito na literatura.>*®

O diagnostico de EPP-HIV propriamente dita deve ser realizado apds exame
histolégico cuidadoso a fim de demonstrar processo inflamatério ndo foliculocéntrico.* Os
achados patolégicos encontrados foram comuns aos da maioria dos estudos, que consistem na
presenca de infiltrado linfocitario e eosinofilico perivascular, de intensidade variavel, com
preservacdo da unidade pilossebacea.’®?® Na presente pesquisa, encontramos 24 dos 36
pacientes com bidpsias compativeis com a EPP-HIV, distribuidos em dois padrfes: a.
infiltrado inflamat6rio misto mais intenso com predominio de eosinodfilos (>20
eosinofilos/CGA), intersticial, perivascular superficial e profundo (13 pacientes), que lembra
0 padrdo de reacdo a picada de insetos; b. infiltrado inflamatério leve intersticial e
perivascular (11 pacientes), que se assemelha a um padrdo de reagdo urticariforme. Esta
diferenca provavelmente se deve a lesdo selecionada para bidpsia, se mais recente ou
completamente desenvolvida, ja que as erup¢des ndo apresentaram aspecto clinico distinto. A
semelhanca dos aspectos clinico e histoldgico da EPP-HIV com os de uma reacdo a picada de
inseto j& havia sido descrita por Resneck et al. (2004), que consideraram o termo “prurigo do
HIV induzido por artropode” mais adequado que a EPP-HIV.? Propde-se que haveria uma
hipersensibilidade a antigenos de artropodes, decorrentes da ativacdo policlonal de células B
ou T e declinio da contagem de CD4.%°

A incidéncia da EPP-HIV aumenta com o decréscimo da contagem de células
CD4.%% Annam et al., em 2009, estudaram 36 pacientes com erupcdo papulo-pruritica e
obtiveram média de contagem de CD4 de 184 célulassmm® A associacdo com
imunodepressdo foi tambem evidenciada nesta pesquisa, cuja media de contagem de CD4 foi
101,7 célulassmm?32? Muitos autores, contudo, descrevem que o grau de imunossupressao
desses pacientes é ainda maior, com contagem de CD4 comumente abaixo de 100

células/mm?®22?1% Resneck et al., em 2004, observaram que a gravidade da erupcdo era
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significativamente mais intensa quanto menor a contagem de células CD4.® Mais
recentemente, Castelnuovo et al. demostraram que a resposta da EPP-HIV a terapia
antirretroviral (TARV) poderia ser usada como um parametro clinico de monitorizacdo
viroldgica, ja que na maioria dos pacientes a erupcdo desaparece durante a TARV, assim
como a gravidade da erupcao é maior quando h4 falha no controle da carga viral.?®

A presente pesquisa observou quadros de foliculites em 9/36 (25%) dos individuos
avaliados. A histologia é quase sempre diagnostica, diferenciando foliculites infecciosas da
eosinofilica.?* Usualmente as foliculites supurativas tém origem bacteriana, evidenciada em
alguns casos na propria biépsia ou por meio de culturas bacteriolégicas.®®* No presente
estudo, apenas 4/36 (11,1%) casos foram de foliculite supurativa bacteriana, dos quais 2 casos
revelaram cocos no infundibulo folicular agredido por infiltrado predominantemente
neutrofilico. Foliculites bacterianas também foram encontradas em 10% dos 50 casos de
erupcgéo papular relacionada ao HIV nos Estados Unidos e 22% (5/23) dos casos no Reino
Unido.®® J4 estudo de Budavari et al. (2007), com 40 pacientes sul-africanos com erupcéo
papulo-folicular, dois tercos dos casos revelaram uma foliculite supurativa aguda no estudo
histopatolégico e 6,9% dos casos de EPP-HIV. As razdes para essa discrepancia permanecem
obscuras.* Estudo indiano clinico-patolégico com 51 pacientes HIV-positivos com foliculites
revelou frequéncias aproximadas de FE-HIV 23 (45,1%) casos e foliculite bacteriana 21
(41,2%) pacientes e apenas 5 (9,8%) casos de foliculite pitirosporica e 2 (3,9%) de foliculite
por Demodex.** Considerando apenas os casos de foliculite, a presente pesquisa também
observou numero de casos semelhantes entre a foliculite bacteriana e FE-HIV.

Na FE-HIV, as lesdes tendem a ser papulosas, com raras pustulas, e envolver a face,
dorso e areas proximais dos bracos, mas em alguns pacientes, como no presente estudo, a
erupgéo pode ser mais extensa e afetar bragos, pernas e todo o tronco.”” A FE-HIV apresenta-
se como marcador de estagios avancados da aids, sendo usualmente observada em pacientes
com contagem de células T CD4 abaixo de 300/mm?®, com raros casos descritos no sexo
feminino.?®*° Mais recentemente a FE-HIV vem sendo associada tanto a contagens de células
T CD4 mais baixas, como 180/mm® e 115/mm° como tém sido apontada como uma
manifestacdo de reconstituicdo imune.?* 32 Curiosamente encontramos trés casos em
mulheres com um grau de imunossupressao ainda mais acentuado, com células T CD4 abaixo
de 50/mm?®.

Os achados histoldgicos de infiltrado inflamatério foliculocéntrico misto, com
predominio de eosinofilos em torno de glandulas sebéceas e foliculo piloso, com destruicdo

destes anexos foram corroborados por outros estudos.®****> A patogénese da FE-HIV parece
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envolver uma desregulacdo imune com resposta de citocinas Th2 a uma variedade de agentes,
possivelmente o Pityrosporum ovale ou Demodex folliculorum ou até uma resposta auto-
imune contra o0 sebdcito ou componente do sebo, com envolvimento de producdo de
prostaglandinas.®3*

A foliculite pitirospdrica apresenta-se como uma foliculite supurativa, com infiltrado
neutrofilico e leveduras no canal folicular, com variados graus de dano folicular,
caracteristicas evidenciadas também nos casos descritos nesta pesquisa.*** Nos dois casos
encontrados houve agressdo e destruicdo da unidade pilossebacea, com formacdo de
granuloma em um deles.

Demodex folliculorum foi encontrado em apenas uma amostra de EPP-HIV. Até hoje
se discute se este acaro é possivelmente patogénico; contudo ha relatos de demodicidose em
pacientes com HIV e em alguns casos de reconstituicdo imune.*® Estudo histopatoldgico
descritivo prospectivo com 33 casos de foliculites em pacientes com HIV mostrou Demodex
em 10 amostras, aparentemente numa dispersao aleatoria em todas as categorias de foliculite,
ndo atribuindo um papel causal ao acaro nas amostras avaliadas.*

Erupcbes por droga sdao comuns em pacientes infectados pelo HIV, provavelmente
consequéncia da desregulagdo imune, do metabolismo alterado a drogas e polifarmacia.*®*’
Podem ter aspecto clinico bastante variado, desde reacdes graves como sindrome de Stevens-
Johnson/ necrolise epidérmica toxica, até quadros morbiliformes papulosos, simulando
erupcdes pruriticas do HIV.2"%®

Os casos de miliaria rubra encontrados podem ser justificados por se tratarem de
pacientes de areas tropicais, com temperatura elevada, fazendo-os cursar com sudorese

excessiva. N&@o ha relatos de associagdo com o HIV.

CONCLUSAO

Clinicamente as EPFP sdo semelhantes. Encontramos a EPP-HIV como principal
afeccdo dermatoldgica relacionada as EPFP, seguida da foliculite supurativa bacteriana e
eosinofilica. A bidpsia de pele mostrou-se importante instrumento para o diagnostico correto

da dermatose subjacente.
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7. CONCLUSOES

A EPP-HIV foi a principal afec¢do dermatoldgica relacionada as EPFP, seguida da
foliculite supurativa bacteriana e eosinofilica, de forma semelhante ao encontrado em outros
paises subdesenvolvidos, estando provavelmente relacionada a fatores ambientais, como

picadas de inseto e contato com outros antigenos.

Clinicamente as EPFP foram semelhantes, com pépulas, vesiculas ou pustulas,
foliculares ou né&o, ou uma combinacgdo destas, acompanhadas de prurido. A distribuicdo e o
aspecto das lesGes ndo foram elementos suficientes para a diferenciacdo entre as dermatoses
envolvidas com as EPFP, sendo a definicdo diagnostica alcancada com o estudo

histopatologico.

Os casos de EPP-HIV apresentaram-se com infiltrado inflamatdrio perivascular e
intersticial com predominio de eosindfilos em dois padrdes: um mais inflamatério e
semelhante a reacdo a picada de inseto e outro mais leve, simulando uma reacdo
urticariforme.

Considerando a totalidade de casos de EPFP, ndo houve diferenca entre 0s sexos e a
faixa etaria mais acometida foi entre os 26 -49 anos (80,6%), seguindo a prevaléncia da
prépria infeccdo pelo HIV, que atualmente tende a acometer indistintamente ambos 0s sexos e

a faixa etaria de adultos jovens.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados do presente estudo sugerem que as EPFP sdo um grupo de doencas
dermatoldgicas com manifestacdes clinicas semelhantes, com papulas, vesiculas ou pustulas,
foliculares ou ndo, acompanhadas de prurido. O diagndstico baseado apenas na distribuicdo
das lesdes ndo foi capaz de distinguir com seguranca as afec¢des cutaneas. Essas erupcoes
ocorreram em pacientes com contagem de CD4 de 113,5 células/mm?®, permanecendo como

um possivel marcador clinico de imunossupressao.

O estudo permitiu descrever pela primeira vez a frequéncia das doencas envolvidas
com as EPFP em pacientes infectados pelo HIV/aids em Pernambuco, demonstrando maior
proporcao de casos de EPP-HIV, de forma anédloga a outros paises tropicais. Novas pesquisas
s80 necessarias para tentar estabelecer a etiologia exata da EPP-HIV e explicar a variacdo

geografica na sua distribuicéo.

Propbe-se que a terapéutica dessas erup¢Oes seja dirigida para a doenca cutanea
especifica. Contudo a distingdo baseada no exame clinico é dificil, sendo a bidpsia de pele

importante instrumento para o diagnostico correto da dermatose subjacente.
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APENDICES
APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado para participar da pesquisa PREVALENCIA DAS ERUPCOES
PAPULO-FOLICULARES PRURITICAS EM PACIENTES COM HIV: DESCRICAO CLINICO-
PATOLOGICA, que tem como pesquisadora responsavel Claudia Elise Ferraz Silva, pesquisadora
orientadora Profa. Dra. Vera Magalhdes da Silveira e pesquisadora co-orientadora Profa. Dra.

Silvana Cavalcanti.

A sua participacdo ndo é obrigatoria e a qualquer momento vocé pode desistir de participar do
estudo e retirar 0 seu consentimento, sem que haja nenhum prejuizo para o seu tratamento ou na
sua relacdo com as pesquisadoras deste estudo ou com os profissionais do Hospital Correia

Picanco.

O objetivo deste estudo é verificar a prevaléncia das erupgdes papulo-foliculares (pequenas
lesdes de pele que costumam provocar coceira) em pacientes com HIV/aids, avaliar suas causas e

descrever as caracteristicas dermatolégicas e histopatoldgicas (por meio de bidpsia da lesdo da

pele).

Para participar da pesquisa sera necessario que vocé responda algumas perguntas de um
questionario. Caso vocé apresente as lesGes de pele abordadas pelo estudo, sera colhido material,
através de bidpsia da pele, usando anestesia local, materiais estéreis e pequeno curativo. A pele

afetada sera fotografada, mantendo sigilo quanto a sua identificacéo.

E fundamental que vocé entenda as finalidades da pesquisa acima e a forma como seréa

realizada:

- Os dados pessoais e de identificacdo do paciente serdo conhecidos apenas pela equipe de

estudo e guardados em sigilo.

- Serd respondido um questionario com dados do paciente, relacionados ao HIV e seu

tratamento, assim como serei examinado e questionado quanto a sintomas dermatol6gicos.

- Caso apresente as lesbes de pele em questdo (erupcdo péapulo-folicular), sera realizado um
exame (biopsia de pele) que ndo oferece riscos a salde e pode ajudar a determinar o diagndstico da

doenga na pele.

- A realizacdo da bidpsia de pele € necessaria para o diagnostico destas dermatoses, mesmo em

circunstancias assistenciais, ndo inseridas em pesquisa.
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- A biopsia para a realizacdo do estudo histolégico serd feita com punch. Esta técnica de
bidpsia pode deixar uma cicatriz, geralmente discreta, com resultado cosmético superior as outras

técnicas e habitualmente ndo necessita de sutura.

- Caso apresente as lesGes de pele, a area de pele afetada sera fotografada, de forma que nédo
possibilite a sua identificagdo. Estas imagens serdo arquivadas em computador pessoal, sob
responsabilidade da pesquisadora.

- Apbs o resultado da bidpsia, a pesquisadora entrara em contato com o0s participantes para

receber o exame e orientar um tratamento.
- Vocé pode ter informagdes sobre as etapas da pesquisa, se desejar.

- Vocé pode se recusar a qualquer momento de participar da pesquisa, sem que isso resulte em

mudanca no atendimento médico.

- Os resultados da pesquisa poderdo ser divulgados em eventos, publicados em periodicos

cientificos nacionais ou internacionais e ndo terdo identificagéo.

Pesquisadora responsavel pelo estudo: Claudia Elise Ferraz Silva

Enderego: Pos-Graduacdo em Medicina Tropical - Hospital das Clinicas — Bloco A — Térreo
do Hospital. Av. Prof. Moraes Rego, s/n. Cidade Universitaria. Recife-PE. CEP: 50670-901

Telefone da pesquisadora: (81) 91031512  E-mail: claudiaelise@yahoo.com.br

Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Satde da Universidade Federal de
Pernambuco

Endereco: Av. da Engenharia, s/n. Cidade Universitaria. Recife-PE.  CEP: 50740-600
Telefones: (81) 21268588. E-mail: cepccs@ufpe.br

Eu, , declaro que entendi o0s objetivos,
desconfortos, riscos e beneficios de minha participacdo no estudo, concordo em participar, como
voluntério ndo remunerado, desta pesquisa a ser executada no periodo de margo a setembro de 2011
no Hospital Correia Picanco, e autorizo a divulgacdo e publicagdo de toda a documentagéo necesséria
em periddicos e revistas, bem como apresentacdo em congressos, workshop e quaisquer eventos de
carater cientifico.

Recife, de de 2011.

Assinatura do paciente

Assinatura da testemunha 1 Assinatura da testemunha 2


mailto:claudiaelise@yahoo.com.br

APENDICE B - FICHA DE COLETA DE DADOS

FICHA N.O

Datadaconsulta: /[

Registro n.o:

Nome:

SEXO Masculino ( ) Feminino ( )

IDADE ()18a29anos ( )30a39anos ( )40a49anos
( )50a59anos ( )>60anos

FOTOTIPOS ()1 () (Hm (HIV (W ()VI
( ) Branca ( )Morena (' )Negra

CD4 _ células/mm3 ( ) <50 células/mm3;

CARGA VIRAL

( )51 a100 células/mma3;
( ) 101 a 200 células/mm3;
( ) 201 a 350 células/mma3;

( ) >350 células/mms3.

Copias/ml

OCORRENCIA DE AIDS ( )Sim () Néo

TEMPO DE AIDS

TEMPO DE ARVs

___anose___meses () <6 meses;
( )6 meses a2 anos;
( )2 ab5anos;
( ) >5anos;

() ndo se aplica

____anose___ meses ( )Semuso; ( )12a24 meses;
( )<6meses; ( )>24meses.

() 6al2meses;
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PRESENCA DE ERUPCAO PAPULO-FOLICULAR

TEMPO DE EPFP
( )1la<3meses;
() 3a<6meses;

() 6a<12 meses;

( )Sim ( )Nio

()12 a 18 meses;

()18 a 24 meses;

() >24 meses.

PRURIDO ( )Sim ( )Nio

SITIO ANATOMICO ACOMETIDO

() Face () Tronco

() Membros superiores

() Membros inferiores

PRESENCA DE PUSTULAS ( )Sim ( )Nio

RESULTADO DA HISTOPATOLOGIA

Local da bidpsia:

DEFINICAO CATEGORIAS
Epiderme Alteraces histoldgicas () Hiperplasia
observadas na epiderme de () Espongiose
uma lesdo recente. ( ) Erosdo
() Ulceragéo
Infiltrado inflamatdrio Tipo celular predominante no | ( ) Neutrofilico
infiltrado inflamatério () Eosinofilico
dérmico. ( )Linfo-histiocitario
Localizagdo da inflamagéo | Localizag&o do infiltrado ( )Perivascular superficial
na derme inflamatdrio. ( )Perivascular profundo
(' )Intersticial
() Perifolicular
( )Periécrino
Ruptura folicular Presenca de ruptura de foliculo | ( ) Sim ( )ndo
Ruptura de glandula e glandula sebacea . ( )Sim ( )ndo

sebacea

Micro-organismo

Presenca de algum micro-
organismo na amostra

estudada

) Cocos gram-positivos
) Acaros Demodex

)Leveduras
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ANEXOS

ANEXO A - APROVACAO PELO COMITE DE ETICA EM PESQUISA DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO

SERVICO PUBLICO FEDERAL
UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
Comité de Etica em Pesquisa
Av. da Engenharia, s/n — 1° andar — Sala 4 — Cidade Universitéria
50.740-600 Recife — PE, Tel/fax: 81. 2126.8588 — cepccs@ufpe.br

Oficio n°. 095/2013 - CEP/CCS/UFPE
Recife, 03 de maio de 2013.

A
Pesquisadora Claudia Elise Ferraz Silva
Pés-Graduagdo em Medicina Tropical — CCS/UFPE

Registro do SISNEP FR — 400078

CAAE - 0037.0.172.000-11

Registro CEP/CCS/UFPE N° 055/11

Titulo: Erupgdes papulo-foliculares pruriticas em pacientes infectados pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV): descri¢do clinico-patolégica.

Pesquisador Responsével: Cludia Elise Ferraz Silva

Senhor (a) Pesquisador (a):

O Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos do Centro de Ciéncias da
Saude da Universidade Federal de Pernambuco (CEP/CCS/UFPE) recebeu em 03/05/2013 o
relatorio final do protocolo em epigrafe e considera que o mesmo foi devidamente aprovado por
este Comité.

( Atenciosamente
Profa Vama thelro Ramos w.\

Vice-Coordenadora do CEP/ CCS / UFP‘@, A :\;‘N
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