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PALAVRAS-CHAVE Resumo Eritromelalgia € uma sindrome dolorosa neuropatica decorrente de gene autossémico
Eritromelalgia; dominante, caracterizada por eritema, aumento da temperatura da pele e dor em queimacao,
Dor neuropatica; em maos e pés, e o tratamento € muitas vezes insatisfatorio. Neste caso, esta o relato de
Criancas uma paciente do sexo feminino, com nove anos e primeiro episddio de dor em queimacao,

eritema e edema em maos, sem fatores desencadeantes, com alivio instantaneo apos imersao
em agua fria. Apresentava hipertensao arterial sistémica e teve crises convulsivas. Foi tratada
com gabapentina (150 mg.8 h'') e amitriptilina (12,5 mg) via oral, lidocaina (120 mg) venosa em
infusdo, sem alivio das queixas algicas. Devido a auséncia de resposta ao tratamento proposto,
decidiu-se reducao gradativa dessas medicacdes e introducao de carbamazepina (200 mg) via
oral e apo6s quatro dias de tratamento houve alivio completo das manifestacoes.

© 2018 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-

nc-nd/4.0/).
KEYWORDS Pain management in children with erythromelalgia: case report
Erythromelalgia;
Neuropathic pain; Abstract Erythromelalgia is a neuropathic pain syndrome due to an autosomal dominant gene,
Children characterized by erythema, increased skin temperature and burning pain in hands and feet,

whose treatment is often unsatisfactory. In this paper, we report a case of a 9 years old female
patient whose first episode of burning pain, erythema and edema of the hands, without trig-
gering factors, had instant relief after immersion in cold water. She presented with systemic
arterial hypertension and had seizures. The patient was treated with gabapentin (150mg.8h'")
and amitriptyline (12.5mg) orally, intravenous lidocaine infusion (120mg), without relieving
pain complaints. Due to the lack of response to the proposed treatment, it was decided to
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gradually reduce these medications and to introduce carbamazepine (200 mg) orally and, after
4 days of treatment, there was complete relief of the manifestations.
© 2018 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Introdugéo palmar, apresentava bilateralmente hiperemia moderada,

Eritromelalgia € uma doenca cronica e debilitante, caracte-
rizada por dor em queimacao e aumento da temperatura
da pele, associados ou nao a edema, geralmente aco-
mete extremidades superiores e inferiores, que piora com
o calor e melhora com baixas temperaturas. Pode ser pri-
maria ou idiopatica e é hereditaria autossomica dominante.
A secundaria ocorre em associacdo com vasculopatias,
doencas do colageno, diabetes mellitus, neuropatia peri-
férica e uso de alguns farmacos,’ além de hipertensao
arterial, lUpus eritematoso sistémico, artrite reumatoide,
HIV, gota, trombocitopenia, distUrbios mieloproliferativos,
ocorre principalmente em uma fase mais tardia. Aproxima-
damente dois tercos dos casos sdao primarios e um terco é
secundario.?

As manifestacoes da eritromelalgia primaria surgem na
infancia ou adolescéncia e com o avancar da idade podem
progredir e tornar-se constantes.?

Apesar de pouco conhecidos, os mecanismos fisiopatolo-
gicos da eritromelalgia incluem aumento do fluxo sanguineo,
shunt microvascular, aumento do metabolismo local e neu-
ropatia das fibras finas. A eritromelalgia esta ligada a uma
mutacdo com anormalidade do canal i6nico.* O exame his-
topatoldgico revela densidade reduzida de plexos nervosos
autdnomos da pele.?

Nao existe cura para a eritromelalgia, portanto seu tra-
tamento é focado no alivio das manifestacoes dos pacientes,
que pode ser feito com medicamentos topicos, orais e com
terapia comportamental. A eritromelalgia geralmente segue
um curso crénico, as vezes progressivo e incapacitante.®

A eritromelalgia causa prejuizo a qualidade de vida, além
de maior mortalidade.

Por ser uma condicdao pouco comum, e sua evolucao
grave, é fundamental seu diagnostico precoce e o trata-
mento da dor. Os pacientes acometidos podem evoluir com
isquemia e gangrena de dedos por exposicao ao frio, na
tentativa de aliviar a dor.

Relato de caso

Crianca de nove anos, 28 kg, do sexo feminino, com historia
de dor em queimacao em regiao palmar das maos havia 20
dias, de forte intensidade, com melhoria instantanea apos
imersao em agua fria. Internada havia cinco dias, a paciente
e sua acompanhante referiram que era a primeira ocorréncia
da manifestacao.

Ao exame fisico, apresentava bom estado geral, auscultas
cardiaca e pulmonar sem alteracdes, hipertensa, pulsos pre-
sentes e simétricos em membros superiores (radial e ulnar
4+) e inferiores (pediosos e tibiais bilaterais 4+). Em regiao

aumento da temperatura local, associada a edema discreto,
sem limitacdo dos angulos de movimento articular, forca
conservada, sem alteracdes troficas.

Negava doencas concomitantes ou internacdes pré-
vias. Ja havia procurado atendimento médico em
outro servico havia sete dias, foi prescrita prednisona
(10mg.8h" por cinco dias) via oral, sem alivio dos
sintomas.

No dia da avaliacao a crianca recebia dipirona na dose de
100 mg venosa a cada oito horas, sem alivio da dor.

0 hemograma estava sem alteracoes.

Foi feito diagnostico de eritromelalgia pela equipe do
Setor de Dor, foram prescritas, gabapentina (150 mg a noite),
amitriptilina (12,5mg a noite), dipirona (750mg.6h") via
oral. Foi também administrada lidocaina venosa (120 mg em
1h), uma vez.

A crianga apresentou trés crises convulsivas no dia
seguinte a introducdo da medicacdo, com caracteristicas
diferentes. A primeira, as 6 horas, tonico-clonica gene-
ralizada, com duracéo inferior a dois minutos; a segunda
crise ocorreu apés uma hora, com olhar fixo, ndo respon-
deu a chamados e houve reducao da saturacao de oxigénio,
duracao menor do que dois minutos, resolucdo espontanea,
seguida de sonoléncia; a terceira, ap6s 12 horas, com nis-
tagmo horizontal e tremores em maos, duracdo menor do
que 25 segundos. Foram administrados diazepam e feni-
toina (venosa até controle da convulsao) e foi enviada para
a Unidade de Terapia Intensiva (UTI), sem necessidade de
intubacao traqueal.

Na investigacdo das crises, foi feita ressonancia mag-
nética de encéfalo, demonstrou imagens sugestivas de
sindrome de encefalopatia posterior reversivel, com evidén-
cias de areas com alteracao de sinal corticais e subcorticais
em ambos os hemisférios encefalicos, de predominio
parieto-occipital, maiores a esquerda, com distribuicdo
caracteristica que favorecia a possibilidade do diagndstico
de eritromelalgia.

Foi mantida a gabapentina, com suspensao da amitrip-
tilina e lidocaina venosa. A crianca recebeu alta da UTI
apos cinco dias sem apresentar crise convulsiva e normo-
tensa, com uso de prazosina (2mg.12h™") e propranolol
(40mg.12h") e fenitoina (100 mg.12h").

Foi aumentada a dose de gabapentina para 150 mg.8 h*'!
(5mg.kg'.dose™"), porém a paciente mantinha dor intensa
(ENV 8). Apds discussao com equipe da neurologia, foi
introduzida a carbamazepina (200mg.8h™"), com reducéo
gradativa (um terco da dose inicial a cada 24 horas) de
outros anticonvulsionantes (fenitoina e gabapentina), até
suspensdo apos 72 horas.

Apoés quatro dias, a paciente evoluiu com alivio com-
pleto da dor (ENV 0), sem necessidade de crioterapia,
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quando entao recebeu alta hospitalar com carbamazepina
(200mg.8h").

Discussao

A eritromelalgia evolui com dor em queimacao nas extremi-
dades, principalmente maos e pés, pode acometer qualquer
parte do corpo, além de eritema e aumento da temperatura,
desencadeados por exposicdo ao calor ou atividade fisica.
Geralmente as manifestacdes sdo bilaterais e simétricas.”
No presente caso, ocorreram as manifestacoes relatadas,
além da pioria com atividade fisica e exposicao ao calor e o
alivio com resfriamento local; foi feito diagnostico de eritro-
melagia. Os episodios sdo intermitentes e geralmente tém
duracdo de minutos a horas, como ocorreu com nossa paci-
ente. Neste caso as manifestacdes ocorreram nas maos, mas
na literatura é mais comum nos pés (90% dos casos).® O paci-
ente pode apresentar hipertensao arterial e crise convulsiva
conforme observado.

Considerando a auséncia de doenca concomitante
da paciente, ela foi classificada como portadora da
forma primaria ou idiopatica. E uma doenca genética,
autossomica dominante, causada pelo gene SCN9A, que
codifica a subunidade alfa dos canais de sodio voltagem-
-dependente, principalmente o subtipo Nav1.7.° Os canais
mutantes provocam hiperexcitabilidade nos neurénios sen-
sitivos e simpaticos periféricos, causam dor associada a
eritromelalgia.’® A forma secundaria (mais comumente asso-
ciada com doencas mieloproliferativas) ocorre em menos de
10% dos casos® e geralmente acomete tardiamente. "’

Os dados epidemioldgicos sobre eritromelalgia sao escas-
sos. Em um estudo populacional a incidéncia foi menor do
que dois para cada 100.000 habitantes por ano.'? A eritrome-
lalgia € mais comum em mulheres, que corresponde ao sexo
da paciente deste caso. Em um estudo, as taxas de incidén-
cia ajustadas por idade foram duas por 100.000 mulheres
e 0,6 por 100.000 homens.'* Na maior série relatada, que
incluiu 32 pacientes, 22 do sexo feminino, a média foi de
14 anos (entre cinco e 18), maior do que a idade da paci-
ente deste caso. O tempo para o diagnostico foi menor (na
primeira crise) do que o da literatura: 5,2 anos.'*

A patogénese da eritromelalgia nao é totalmente com-
preendida, apesar de comprovado o envolvimento de fatores
vasculares, neurais e genéticos. Ha aumento do fluxo sangui-
neo e da temperatura na area acometida em até 10 vezes,
detectado pelo doppler, e a presenca de shunts arterioveno-
sos microvasculares € o mecanismo proposto para justificar o
déficit de perfusao e nutricao da pele." Sugere-se acometi-
mento de fibras nervosas finas e grossas no desenvolvimento
das manifestacdes e ha alteracdo no eletroneuromiografia
em 60% dos pacientes.'® A neuropatia de fibras finas pode
ser comprovada com a alteracao no teste quantitativo sudo-
motor axonal reflexo em 80% dos pacientes.'” Bidpsias de
pele mostram diminuicdo da densidade das fibras nervo-
sas epidérmicas em apenas 10% dos casos, sugerem que a
neuropatia de fibras finas seja funcional e nao estrutural
ou anatémica.'® Bidpsias de pele sdo indicadas para excluir
outras condicdes, pois nao auxiliam no diagnostico. '’

O diagnostico deste caso foi clinico, com o reconhe-
cimento dos sinais e sintomas classicos da eritromelalgia,
porém outras opgoes semiologicas estao disponiveis, apesar

de pouco recomendadas. O uso dos exames complementares
nao influencia o0 manejo da eritromelalgia. Nao existe teste
soroldgico para deteccdo de eritromelalgia. Outros testes
como eletroneuromiografia, estudos de condugao nervosa e
exames de reflexos autondmicos podem ser anormais, porém
nao sao indicados de rotina.'®"”

Como era uma dor neuropatica optou-se por
gabapentina,?® que pode ser iniciada com 300 mg.dia™', via
oral, com aumento a cada trés dias até 2.400mg.dia™,
dividida em trés vezes. Outros medicamentos indicados sao
pregabalina, inicia-se na dose de 75mg.dia!, aumenta-se
a cada trés dias até 300 mg em duas vezes,’' amitriptilina
(inicia-se com 12,5-25mg a noite, aumenta-se até 100 mg a
noite) e venlafaxina (inicia-se com 37,5-75mg de manha,
aumenta-se até 225mg.dia™' em duas vezes ao dia.?> Outros
medicamentos com menor eficacia incluem antidepressivos
inibidores seletivos da recaptacao de serotonina (sertra-
lina), bloqueadores dos canais de sodio (mexiletina oral e
lidocaina venosa)?® e anticonvulsivantes (carbamazepina),?*
tratamento ambulatorial proposto a paciente deste caso.

Apesar de a paciente do relato ter evoluido bem apods
a alta hospitalar, sem recorréncia dos sintomas apds trés
meses, uma revisao de 168 pacientes com eritromelalgia,
dos 94 pacientes disponiveis para questionario de segui-
mento (seguimento médico de 8,7 anos), 32 relataram pioria
dos sintomas, 25 relataram estabilidade, 29 reducao dos sin-
tomas e apenas dez o desaparecimento das queixas.'® Esses
dados mostram a possibilidade de recorréncia da crise na
paciente no futuro.
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