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ERITEMA MULTIFORME,
COLITE ULCEROSA
E SALAZOPIRINA

O eritema multiforme é um sindroma cutdneo-mucoso cuja caracteriza¢io é essen-
cialmente clinica e histologica. A sua expressdo clinica é algo variavel, mormente no
que respeita & comparticipacdo das mucosas, intensidade das lesGes e repercussdo
sobre o estado geral. A par de formas ligeiras, com nula ou escassa expressdo mucosa,
cursando sem febre ou com temperaturas subfebris, existem sindromas graves com
lesGes cutdneas frequentemente bolhosas e extensas lesdes mucosas pluri-orificiais (sin-
droma de Stevens-Johnson) ou descolamentos epidérmicos confluentes simulando
queimadura por liquidos em ebulicdo e com idénticas alteragGes mucosas (sindroma
de Lyell). Febre alta, complica¢des oculares, respiratérias ou outras, acompanham
estas formas major que podem evoluir ocasionalmente para a morte.!

O eritema multiforme pode ocorrer como manifestagdo aguda da reaccdo do
enxerto contra o hospedeiro e a exocitose linfocitaria com necrose de células epidér-
micas, os depositos perivasculares de IgM e C3 e os C3 na junc¢io dermo-epidérmica
sugerem provavel interven¢do de mecanismos imunoloégicos na sua patogenia, ainda
mal esclarecida.l ?

Muitos casos sdo idiopaticos mas numerosos microorganismos, medicamentos,
produtos quimicos, radiacdes e doencas varias, entre as quais a colite ulcerosa, tém
sido apontados como possiveis factores etiologicos. ! 2

Sloan et al., em 1950,% parecem haver sido os primeiros a referir o eritema multi-
forme como complicagdo cutdnea da colite ulcerosa. Isto foi posteriormente confir-
mado por Hightower et al.,* por Rankin et al.’ ¢ por Edwards e Truelove.® Contudo
nenhum destes trabalhos contém informagdes clinicas que permitam ajuizar da activi-
dade e extensdo da doenca intestinal ou da possivel intervencdo de medicamentos
capazes de desencadear a erupgdo cutidnea, bem como da existéncia concomitante
de afec¢des com analogas potencialidades.

Em 1962 Kelley 7 descreveu com algum pormenor trés doentes com colite ulcerosa
em que se verificaram cinco surtos de eritema multiforme. Em todos houve um epi-
sodio precedido pela administragdo de sulfonamidas, mas houve igualmente dois sur-
tos em que tal ndo ocorreu. Simultaneamente com as sulfonamidas havia administra-
¢do doutros medicamentos, que do mesmo modo podiam explicar a erupgdo cutinea.

Em 1966 Cameron et al.® relataram quatro doentes com colite ulcerosa em quem
ocorreram seis episodios de eritema multiforme. Um dos surtos precedeu de dois
anos a sintomatologia intestinal e & duvidoso que tenha relacdo com esta. Quatro
episodios foram precedidos pela administragdo de diversos farmacos, entre os quais
sulfonamidas, mas também barbituricos, antibioticos e outros. Um destes casos foi
de novo mencionado por Johnson e Wilson,? que adicionaram ainda outra doente
com colite ulcerosa de longa data e que sofria de toxémia gravidica no momento
da erupg¢do. Nao ha referéncia pormenorizada a esta paciente, nomeadamente no que
respeita a medicagOes efectuadas.

Em 1977 Chapman et al.'® relataram um caso em que a erup¢do acompanhou as
manifestacdes iniciais da doenga intestinal. Porém, tanto clinica como histologi-
camente parece tratar-se de sindroma de Sweet € ndo de eritema multiforme, facto
de algum modo reconhecido pelos autores.

Dos dois casos que tivemos ocasido de observar directamente, um sofreu de
necroélise epidérmica téxica e havia sido medicado anteriormente com salazopirina,
outro preparado sulfamidico, penicilina e complexo vitaminico. A segunda doente
sofreu cinco ou seis episddios de eritema multiforme entre 1978 e 1982, dos quais
apenas dois precedidos por sulfamidoterapia.

Na literatura ha ainda registo de dois casos de eritema multiforme com complica-
¢Oes intestinais.!" !> No primeiro ! as altera¢des inflamatorias, ulcerosas e pseudopo-
lipbides da mucosa célica, que persistiram para além da cura do quadro dermatoldgico,
autorizam a hipotese alternativa de colite ulcerosa em fase activa inicial compli-
cada por eritema multiforme. S0 dados relativos a evolucdo ulterior deste caso per-
mitiriam esclarecer a situagio. Esta hipOtese alternativa tem a sua razdo de ser na
quase inexisténcia de manifestagdes intestinais do eritema multiforme, a excepc¢io
deste e dum outro caso mais recente com desfecho mortal.!?
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A vinculagso do eritema multiforme a colite ulcerosa depara com algumas dificul-
dades. A primeira & a sua incidéncia muito baixa, que permite conferir a associagéo
um caracter fortuito. Depois uma elevada percentagem destes doentes toma salazo-
pirina, e as sulfamidas sdo o farmaco mais frequentemente incriminado como causa
de eritema multiforme. Dai a tenta¢do de atribuir & salazopirina o papel principal,
sendo mesmo exclusivo, como o fizeram Cameron et al.® e outros autores na sua peu-
gada. No entanto a salazopirina é um medicamento de larga e prolongada utilizagédo
na colite ulcerosa, pelo que a sua associa¢gdo com o eritema multiforme pode ser des-
provida de significado etiologico. A té-lo, esperar-se-ia uma distribuigdo da erupgio
cutinea pelos periodos activos e quiescentes da doenga intestinal, quica com predo-
minio nestes Gltimos, ja que se trata de farmaco utilizado em terapéutica de manuten-
¢do. Curiosamente, ndo s6 um namero apreciavel de episddios de eritema multiforme
teve lugar independentemente da administra¢do daquele farmaco, como a maioria
ocorreu em periodo de actividade da doenga intestinal. A maior parte dos doentes
ja referidos sofria de formas extensas de colite ulcerosa. Embora o nimero de casos
seja muito pequeno parece provavel a existéncia de relagdo directa entre eritema multi-
forme e actividade e extensdo da doenga intestinal. Isto ndo exclui que alguns casos
sejam de origem medicamentosa. A incriminacdo dum medicamento como causa de
erupgdo cutinea determinada sO6 pode ser estabelecida pela reprodugdo do quadro
mediante readministragdo do farmaco, uma vez que todos os métodos laboratoriais
tentados até a data se revelaram insatisfatorios. Ora se a provocagdo deliberada de
reac¢des cutdneas circunscritas ou ligeiras € admissivel, ndo o é a de sindromas gra-
ves e potencialmente mortais como os sindromas de Lyell ou de Stevens-Johnson.
Resta-nos pois assumir uma posi¢do de certa prudéncia e reserva na atribuigdo do
eritema multiforme a causas especificas, julgando cada caso individual em funcio
das circunstdncias que o redeiam. ErupgOes graves, em periodo de quiescéncia de
doenca intestinal e em doente sob sulfamidoterapia €, muito provavelmente, de etio-
logia medicamentosa e impde-se procurar uma terapéutica alternativa. Pelo contra-
rio, as erup¢bes ligeiras, exclusiva ou predominantemente cutineas, surgidas em
periodo activo da colite, ndo sdo provavelmente de natureza medicamentosa e nédo
obrigam a suspensdo da salazopirina. O bom senso deve suprir, na medida do pos-
sivel, as limitagdes actuais do diagnostico etiologico.
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