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RESUMO

A icodextrina € uma molécula que pode ser
usada como agente osmotico alternativo a glu-
cose nos doentes em didlise peritoneal. A
utilizacao de icodextrina pode estar associada
ao aparecimento de reaccdes adversas que,
contudo, sdo raras e apresentam uma ex-
pressao clinica predominantemente cutanea.
Os autores descrevem dois casos clinicos de
reaccao de hipersensibilidade cutanea a
icodextrina, a propésito dos quais fazem uma
breve revisdo da sua forma de apresentacao
clinica, metodologia diagndstica e abordagem
terapéutica. Contrariamente aos casos des-
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critos na literatura, o teste intradérmico foi
positivo para a icodextrina. Este resultado
permite-nos considerar a possibilidade de o
teste intradérmico ser um teste preditivo do
aparecimento de reaccao de hipersensibilidade
cutanea a icodextrina.

Palavras-chave: icodextrina, reacgao alérgica,
testes cutaneos

SUMMARY
Cutaneous hypersensitivity to icodextrin

Icodextrin is an osmotic agent that may be
used as an alternative to glucose in peritoneal
dialysis. Icodextrin is rarely associated to ad-
verse effects, which present predominantly as
cutaneous lesions. Here, we report two cases
of cutaneous hypersensitivity associated to
icodextrin and review the literature focusing on
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clinical presentation, methods of diagnosis and
therapeutic approach. Contrary to the other re-
ported cases, the intradermal skin test tested
positive to icodextrin. This data allows us to
speculate that intradermal skin test can emerge
as a potential predictive test for icodextrin hy-
persensitivity.

Key-words: Hypersensitivity, Icodextrin, Skin
tests

INTRODUGAO

Aicodextrina (Extraneal; Baxter HealthCare,
Deerfield, IL, USA) é um polimero de glucose
derivado do amido, de alto peso molecular,
rapidamente metabolizado pela amilase em
maltose’.

Aicodextrina (ICD) foi introduzida na Europa
em 19942 e, desde entédo, tem sido amplamente
utilizada como agente osmaético nos doentes
em didlise peritoneal, apresentando algumas
vantagens relativamente as solugdes de glucose
convencionais®. A sua lenta absorgao linfatica,
ao proporcionar um maior tempo de perma-
néncia sem perda de eficacia, torna-a particu-
larmente util nos doentes com faléncia de
ultrafiltrag&o. Por outro lado, a utilizagdo de ICD
possibilita um melhor controlo metabdlico nos
doentes diabéticos'2.

O principal efeito indesejavel da utilizagdo de
ICD é a elevagao do nivel sérico de maltose.
Desconhece-se, porém, qual o seu significado
clinico. A ICD tem sido, igualmente, apontada
como causa de peritonite estéril em doentes em
dialise peritoneal*.

Apesar de raros, tém sido descritos alguns
casos de reaccédo alérgica a ICD, que se
caracterizam por uma expressao predominan-
temente cutanea'?%7. Desconhecem-se quais

0s mecanismos fisiopatoldgicos implicados na
reaccgao alérgica a ICD, assim como a utilidade
diagndstica e o valor preditivo dos testes de
hipersensibilidade cutanea®. Por outro lado, as
alteracdes histolégicas cutaneas sao inespe-
cificas’. Dum modo geral, as les6es cutaneas
regridem apds a suspensao da administragao
de ICD"258,

Os autores descrevem dois casos de toxi-
dermia a ICD, a propdsito dos quais realizam
uma revisdo da sua forma de apresentacao
clinica, abordagem diagndstica e terapéutica.

Caso 1. Doente do sexo feminino, 59 anos,
com glomerulonefrite cronica e insuficiéncia
renal em dialise peritoneal desde Maio de 2000.
Um més apds o inicio da administragao de solu-
¢ao de ICD (Extraneal®), surgiu uma erupgao
cutanea caracterizada por papulas eritemato-
violaceas disseminadas, pruriginosa e nao
acompanhada de envolvimento das mucosas
ou faneras. Laboratorialmente, verificou-se
hipereosinofilia periférica (Leucdcitos: 7560/
mm?3, eosinofilos: 44,1%), pelo que foram
excluidas as suas principais causas, homea-
damente, asma, parasitoses e outros farmacos
potencialmente alergénicos. A doente foi
medicada com hidroxizina 25mg tid oral e
corticosteroide topico. Por persisténcia das
manifestagdes cutaneas, foi observada na
Consulta de Dermatologia, tendo efectuado
fototerapia com PUVA (radiacdo ultravioleta A
associada a administracao oral de psoralenos)
durante 8 semanas, sem melhoria clinico-labo-
ratorial. Em Fevereiro de 2001, suspendeu-se
a administracdo de ICD. Dois meses apoés,
verificou-se regressao completa da erupgéao
cuténea e normalizagéo da eosinofilia periférica.
Realizaram-se testes cutdneos de hipersen-
sibilidade com ICD, nomeadamente teste da
picada, intradérmico e epicutaneo. Apenas o
teste intradérmico foi positivo para a ICD.
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Caso 2. Doente do sexo masculino, 42 anos,
com nefropatia IgA e insuficiéncia renal crénica
com inicio de dialise peritoneal em Novembro
de 2001. Apds uma fase inicial de treino em
dialise peritoneal continua ambulatéria, o doente
iniciou dialise peritoneal automatizada com vo-
lume total de 12L, tempo total de 9H e ultima
infusdo com 2L de solugao de ICD (Extraneal®).
Dez dias apds a introdugao de ICD, surgiu
erupcao cutanea caracterizada por pustulas
sobre papulas e placas eritematosas,
pruriginosas, disseminadas, com predominio no
tronco e membros superiores e sem envolvi-
mento das mucosas e faneras (Fig. 1). A
avaliagao laboratorial foi normal. O estudo
histolégico da biopsia cutanea revelou um ex-
tenso infiltrado dérmico predominantemente
constituido por eosindfilos (Fig. 2). A micros-
copia de imunofluorescéncia nao revelou a
existéncia de depdsitos imunes. Suspendeu-se
a administragao da solucao de ICD e o doente
foi medicado com hidroxizina 25mg tid oral. Trés
semanas apos, verificou-se a regressao com-
pleta das lesdes cutaneas. O doente foi sub-
metido a testes cutaneos de hipersensibilidade
(teste da picada, intradérmico e epicutaneo)
com ICD. Apenas o teste intradérmico foi
positivo para a ICD.

DISCUSSAO

A utilizagdo de ICD em dialise peritoneal &€
geralmente segura e bem tolerada®. Em 1997,
foi descrito pela primeira vez o aparecimento
de reaccao de hipersensibilidade a ICD em
doentes em didlise peritoneal®. Desde entéo,
tém sido descritos mais alguns casos de
reacgao alérgica a ICD, que se caracterizam,
geralmente, por uma expressao predominante-
mente cutanea'357.

Até Agosto de 1999, o Gabinete de Farma-

Fig. 1- Exantema disseminado com predominio no tronco e
membros superiores

Fig. 2 — Infiltrado dérmico predominantemente constituido por
eosinofilos

covigilancia da Baxter Healthcare® tinha
registado 108 reacg¢des alérgicas cuténeas a
ICD (2,5%)°. Entre Fevereiro de 1997 e Agosto
de 1998, Queffeulou et al®* descrevem o
aparecimento de 4 casos de reaccgdo de
hipersensibilidade cutanea a ICD. Entre Outubro
de 1998 e Outubro de 1999, Goldsmith et al'
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registaram 5 casos de reacgao alérgica cutanea
em 102 doentes com exposic¢ao prévia a ICD.

Por ser rara, a reacc¢ao de hipersensibilidade
a ICD exige, para o seu diagndstico, um elevado
grau de suspeicao clinica. No caso 1, ademora
no estabelecimento duma relagao causal entre
a erupcao cutanea e hipereosinofilia periférica
e a administracao de ICD, com subsequente
suspensao da mesma, justificar-se-a pelo facto
deste ter sido o primeiro caso de toxidermia a
ICD diagnosticado no nosso Servico. Por outro
lado, a maior celeridade diagnéstica e
terapéutica verificada no caso 2 atesta bem a
importancia do conhecimento desta situagao
clinica.

Em varios casos descritos, nao foi possivel
estabelecer uma relacao causal definitiva devido
a nao realizagao da prova de provocagao com
ICD2. Em nenhum dos doentes apresentados
se procedeu a reintroducao de ICD apds a sua
suspensao. O reaparecimento das lesées cuta-
neas apos a reintroducao de ICD constituiria,
certamente, uma prova etioldgica determinante.

Desconhecem-se os mecanismos fisiopato-
I6gicos implicados na reac¢ao de hipersen-
sibilidade a ICD. Sabe-se, no entanto, que a ICD
apresenta uma homologia estrutural com o
dextrano. O dextrano € uma molécula que esta
implicada na etiopatogénese de diversos tipos
de reaccédo alérgica, incluindo reacg¢des ana-
filacticas. Deste modo, a semelhancga estrutural
entre a ICD e uma molécula alergénica como o
dextrano, podera contribuir para o aparecimento
desta reaccgao?®°®.

A toxidermia surge, geralmente, nos pri-
meiros dias ou semanas apods o inicio da
utilizacao da ICD. As erupcgdes psoriatica e
pustulosa sao as manifestacdes cutadneas mais
frequentes, embora estejam descritos alguns
casos de erupgoes bolhosas limitadas as areas
expostas a luz solar (face, pescogo e méaos) e
de exantema palmo-plantar. Ocasionalmente,

ocorre envolvimento da mucosa oral e onicdlise.
As lesbes cutaneas nao sao, geralmente,
acompanhadas de manifestacdes sistémicas
e/ou hipereosinofilia’?®¢. Nos dois casos
apresentados, a erupg¢ao pustulosa foi a forma
de apresentacao clinica e no caso 1, a erupgao
cutanea acompanhou-se de hipereosinofilia.

A bidpsia cuténea, realizada em alguns dos
casos descritos na literatura, revelou apenas
alteragdes inflamatérias inespecificas’. No caso
2, a microscopia O6ptica, verificou-se um ex-
tenso infiltrado dérmico contituido por eosindfilos
e a microscopia de imunofluorescéncia nao
revelou a presenca de depdsitos imunes na
transicdo dérmico-epidérmica.

Em alguns casos de reacc¢éo alérgica a ICD,
foram realizados testes cutaneos (teste da
picada, intradérmico e epicutdneo) com ICD,
que foram negativos?®. Nos dois casos apre-
sentados, foram efectuados os testes cutaneos
com ICD, e o teste intradérmico foi positivo.

A terapéutica da reaccido de hipersensi-
bilidade a ICD consiste, habitualmente, na
suspensao da sua utilizagao e no alivio sinto-
matico (antihistaminico oral). Dum modo geral,
ocorre melhoria clinica nos primeiros dois dias
com regressao completa das lesdes cutaneas
1 semana a 2 meses apés. Em alguns casos,
particularmente nos doentes com exantema
palmo-plantar, ocorre melhoria clinica e cura das
lesbes cutaneas, apesar da continuagao da
utilizagao de ICD"25%, Nos casos apresentados,
tal como o geralmente descrito na literatura,
verificou-se a regressao das lesdes cutaneas
nos primeiros 2 meses apos a suspensao da
utilizagao de ICD.

Em virtude da dificuldade na obtencao de
uma relagcdo causal definitiva, o teste intra-
dérmico com ICD podera ser um método de
diagnostico importante. No entanto, o valor pre-
ditivo dos testes de hipersensibilidade cutanea
nareacgao alérgica a ICD esta ainda por definir®.
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