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Úlceras Cutâneas Disseminadas Associadas ao Metotrexato

Disseminated Skin Ulcers Associated with Methotrexate
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 Doente do sexo feminino de 62 anos com doença renal 
crónica, foi referenciada por úlceras cutâneas dolorosas no 
lábio inferior, coxa, região interglútea e tornozelo com dois 
meses de evolução (Fig. 1). A doente realizava frequen-
temente anti-inflamatórios não esteroides (AINEs) e tinha 
iniciado terapêutica com metotrexato injetável 25 mg por 
semana há oito meses por suspeita, não confirmada, de 
artrite reumatóide. Laboratorialmente, apresentava anemia 
normocítica normocrómica e níveis de ácido fólico reduzi-
dos. A biópsia cutânea foi compatível com ulcerações cutâ-
neas induzidas pelo metotrexato (Fig. 2). Suspendeu-se o 

metotrexato e iniciou-se ácido fólico 5 mg uma vez por dia, 
verificando-se resolução completa das úlceras após três 
semanas.
 As úlceras cutâneas são um efeito adverso incomum 
do metotrexato, sendo particularmente raras nos doentes 
sem psoríase. A doente apresentava vários fatores de risco 
que potenciaram esta toxicidade, nomeadamente idade su-
perior a 55 anos, doença renal crónica, administração de 
elevada dose de metotrexato, reduzidos níveis de ácido 
fólico e utilização de AINEs.1-3
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Figura 2 – No exame histopatológico observa-se acantose e hiper-
plasia da epiderme com focos de ulceração, com alterações dis-
maturativas dos queratinócitos e necrose isolada destes, coberta 
por hiperqueratose ortoqueratósica com focos de paraqueratose e 
um infiltrado linfocitário em banda na derme superficial (Hemato-
xilina-eosina, x40)

 

Figura 1 – Úlceras cutâneas bem delimitadas, com bordo eritema-
toso e cerca de 1 a 3 cm, localizadas no tornozelo
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