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Sindrome de Leopard: Relato de caso.

Leopard syndrome: case report.
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INTRODUCAO

A sindrome de Leopard ou lentiginose multipla € uma doenca genética rara, com
heranca autossdbmica dominante e alta penetrancia, apesar de relatos de casos
esporddicos. E caracterizada por multiplas lentiginoses, associadas a alteracdes
sistémicas especificas. Sua patogénse envolve mutagdes da linhagem germinal de genes
que codificam componentes da proteina Ras/MAPK. O diagndstico é clinico, confirmado
por estudo genético. O progndstico é favoravel e depende da idade em que se realiza o
diagndstico e as anomalias associadas, sendo essenciais o exame fisico e a investigacao
sistémica no seguimento do paciente. O tratamento da sindrome inclui fotoprotecao,
controle anual das lesGes e controle das alteragdes sistémicas apresentadas pelo

paciente.
RELATO DO CASO

Paciente sexo feminino, nove anos, procura o servico de dermatologia
acompanhada pela mae, com queixa de manchas brancas nas maos de inicio ha 02 anos,
as quais progrediram para os membros bilateralmente. Apresenta antecedente
patoldgico de baixa estatura, retardo no desenvolvimento neuroldgico, cardiopatia
congénita e alteracdo visual, sendo acompanhada nas especialidades de pediatria,
cardiologia, oftalmologia e geneticista. Ao exame fisico dermatoldgico, apresenta-se
com maculas hipocrémicas e hipercrédmicas acastanhadas predominantes, bem
delimitadas, em face, térax anterior, membros superiores, dorso das maos, membros
inferiores, dorso dos pés, regido genital e intergliutea. A figura 1 mostra o predominio
de maculas hipercrémicas acastanhadas em face, térax anterior, membros superiores e
presenca de pdpulas eritematosas em face. As figuras 2 e 3 demonstram o predominio
de maculas hipercromicas acastanhadas em membros superiores, dorso das maos e
membros inferiores, principalmente em joelhos, respectivamente.

Paciente apresenta carta da geneticista, com hipdtese diagnéstica de Sindrome

de Leopard e defeito no reparo do DNA, a qual aguarda exames de imagem para
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elucidacdo do caso. Mantida hipétese diagndstica de Sindrome de Leopard/ Defeito no

reparo do DNA. Prescrito fotoprotecdo, hidratagao e imunomodulador.

Figura 1 - Predominio de maculas hipercromicas e papulas eritematosas em face.

Figura 2 - Maculas hipercromicas em membros superiores e dorso das maos.
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Figura 3 - Maculas hipercromicas em membros inferiores, principalmente em joelhos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No presente caso, a paciente ao exame fisico dermatoldgico apresenta-se com
maculas hipocrémicas e hipercromicas acastanhadas predominantes, bem delimitadas,
localizadas em face, térax anterior, membros superiores, dorso das maos, membros
inferiores, dorso dos pés, regido genital e interglutea.

A sindrome de Leopard pertence ao grupo das "rasopatias", uma nova familia de
sindromes autossdmicas dominantes causadas por mutaces na linhagem germinal®?,
Sua patogénese esta relacionada a mutagdes dos genes PTPN11, presente em 90% dos
casos, RAF 1 e BRAFL23453,

O gene PTPN11, localiza-se no cromossomo 12qg24, codificando a proteina
citoplasmatica tirosina fosfatase (PTP), chamada SHP-2, proteina da via RAS-MAPK que
regula os sinais dos fatores de crescimento intracelular, receptores hormonais e
citocinas, necessarios para o controle de diferentes processos de desenvolvimento e
proliferacdo, diferenciacdo, migracdo e apoptose celulart234>,

O termo Leopard, foi utilizado originalmente por Golin, Anderson e Blaw em
1971. Segundo Azulay: “Leopard é um acrénimo que indica: L= lentiginoses, E=
alteracGes eletrocardiograficas, O= ocular (hipertelorismo), P= pulmonar (estenose), A=
anormalidade da genitdlia, R=retardo do crescimento e D= deafness (surdez)”.® As
multiplas lentiginoses sao a manifestagdo clinica mais marcante, com multiplas maculas

acastanhadas, bem delimitadas, com aproximadamente 5 mm de diametro, localizadas
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na regido cervical, membros superiores, tronco e membros inferiores. Acometem
também a face, couro cabeludo, palmas, plantas e genitais, sendo a mucosa
preservadal?*°, As lentiginoses sdo caracterizadas por acimulo de pigmento na derme
e camadas epidérmicas mais profundas, com aumento do nimero de melanécitos por
unidade de drea da pele. Estao presentes desde o nascimento ou surgem na primeira
infancia, tornando-se mais hipercrémicas e numerosas com a idade*’,

O diagnéstico é clinico, com confirmacdo por estudo genético e os exames
complementares sdo utilizados para investigacdo subsididria do acometimento
cardioldgico, geniturinario, oftalmoldgico, auditivo e neuroldgico?. Sdo necessarios para
o diagndstico além das caracteristicas lentiginosas, ao menos duas outras alteracdes
sistémicas, ou trés caracteristicas n3o lentiginosas?.

O prognostico é favordvel e depende da idade em que o diagndstico é realizado,
bem como as alteragdes sistémicas associadas, principalmente as lesdes cardiacas. As
alteracdes eletrocardiogréficas sdo observadas em aproximadamente 75% dos
pacientes, sendo os disturbios de conducdo, cardiopatia hipertréfica e estenose
subadrtica, as alteracdes cardioldgicas mais frequentes®?”.

O tratamento da sindrome dependera das anomalias apresentadas pelo
paciente. Este requer seguimento cardiolégico, alteracdao que requer maior atencao,
protecdo solar, com controle anual das lesdes cutaneas, seguimento auditivo e

estimulacdo nos casos de atraso no desenvolvimento'-2.
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