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Oxandrolona no tratamento da lipodermatoesclerose: relato de caso

Oxandrolone for treatment of lipodermatosclerosis: case report
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Resumo

Alipodermatoesclerose é uma paniculite que se caracteriza por endurecimento e hiperpigmentagao da pele envolvendo
as panturrilhas, com a aparéncia de “garrafa de champanhe invertida”. Muitas abordagens terapéuticas tém sido
recomendadas, mas o uso de oxandrolona para essa finalidade foi pouco estudado até o momento. Relatamos um
caso de lipodermatoesclerose aguda em uma mulher de 61 anos, com histéria prévia de tratamento cirlirgico para
insuficiéncia venosa de membros inferiores. A paciente apresentava edema e lesdes dolorosas e eritematosas com
infiltragdo difusa, que acometiam principalmente a face posterior da panturrilha esquerda. Foi tratada inicialmente
com estanozolol e pentoxifilina, com boa resposta. Devido a indisponibilidade do estanozolol, iniciou-se o uso de
oxandrolona. Esse tratamento foi bem tolerado, resultando em redugio significativa do edema, do eritema e da
infiltragdo presentes nos membros inferiores, além de alivio da dor. A oxandrolona pode representar uma opgéo Uil
e segura no tratamento da lipodermatoesclerose aguda.
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Abstract

Lipodermatosclerosis is a panniculitis characterized by hardening and hyperpigmentation of the skin involving the calves
with an “inverted champagne bottle” appearance. Many therapeutic approaches have been recommended, but the
use of oxandrolone for this purpose has been studied very little to date. We report a case of acute lipodermatosclerosis
in a 61-year-old woman with a previous history of surgical treatment for venous insufficiency of the lower limbs.
The patient presented with edema and painful, erythematous lesions with diffuse infiltration, mainly affecting the
posterior aspect of the left calf. She was initially treated with stanozolol and pentoxifylline, with good response. Due to
unavailability of stanozolol, she was put on oxandrolone. This treatment was well tolerated, reduced the intensity of
edema, erythema, and infiltration in the lower limbs, effectively leading to pain relief. Oxandrolone may be a useful
and safe treatment for patients with acute lipodermatosclerosis.
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INTRODUGAO

A lipodermatoesclerose (LDE) foi descrita em
1955 por Huriez, que a denominou hipodermite
esclerodermiforme'. E uma paniculite que acomete
os membros inferiores (MMII) e, geralmente, ocorre
como complicacdo da insuficiéncia venosa cronica
(IVQC)!, sendo mais comum em mulheres de meia-idade
ou idosas'?.

A IVC acomete pessoas de diferentes faixas
etarias, podendo causar prejuizos socioecondmicos
e diminui¢do da qualidade de vida®. Essa doenca
promove alteragdes na pele e no tecido subcutaneo,
especialmente nos MMII, que resultam da hipertensao
venosa de longa duragdo, causada por insuficiéncia
valvar e/ou obstrug¢do venosa.

A hipertensdo venosa sustentada compromete o
retorno venoso dos MMII durante o exercicio. Isso
resulta em aumento da permeabilidade vascular com
liberagdo de mediadores inflamatdrios e enzimas
proteoliticas, que sdo a causa fundamental de
hiperpigmentagdo cutanea, alteragdes troficas cutaneas,
LDE e ulceragdo™>.

A LDE ¢ também conhecida como paniculite
esclerosante e caracteriza-se por endurecimento e
hiperpigmentagdo da pele envolvendo as panturrilhas,
conferindo a aparéncia de “garrafa de champanhe
invertida”'2. Entretanto, na sua forma aguda e inicial,
cursa com edema, eritema, infiltragdo, calor local e
dor, sendo frequentemente confundida com a erisipela.

Aelevagido dos MMII ¢ a compresséo séo os pilares do
tratamento da LDE?**¢, Bons resultados foram relatados
com o esteroide anabolico estanozolol®’, especialmente
no inicio da doenga. Esteroides anabdlicos aumentam
a fibrinodlise e podem reduzir a dor, a extensdo do
envolvimento e o endurecimento da pele. Entretanto,
os efeitos adversos, como retengao de sodio, alteragdes
do perfil lipidico, hepatotoxicidade e virilizagdo das
mulheres, restringem o uso. A oxandrolona, esteroide
anabolico de menores hepatotoxicidade e efeitos
androgénicos, representa outra opg¢ao terapéutica
pouco estudada’.

Relatamos um caso de LDE aguda em uma mulher
de 61 anos, com historia prévia de tratamento cirirgico
para insuficiéncia venosa de MMII. Ela foi tratada
inicialmente com estanozolol e, posteriormente, com
oxandrolona, com bons resultados.

Este relato de caso seguiu as diretrizes CARE
(CAse REport)®.

DESCRICAO DO CASO

Uma paciente do sexo feminino, de 61 anos, foi
submetida a tratamentos cirtrgicos para insuficiéncia
venosa de MMII em 2009 e em 2014. Apds a segunda
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cirurgia, evoluiu com edema e lesdes dolorosas e
eritematosas nas pernas, predominantemente no membro
inferior esquerdo (MIE). Fez uso de corticosteroides
sistémicos e antimicrobianos até fevereiro de 2015,
mas com melhora apenas parcial. Ap6s a suspensao
dos medicamentos, evoluiu com piora da dor e das
lesdes. Na primeira consulta, em abril de 2015, exibia
nddulos subcutaneos mal delimitados, com infiltragdo
difusa, acometendo principalmente a face posterior
da panturrilha esquerda. Na face anterior das pernas,
havia eritema, infiltra¢do, descamagdo e certo grau
de atrofia (Figura 1).

Nos exames laboratoriais, a paciente apresentava
hemograma, velocidade de hemossedimentagdo, glicemia
de jejum, transaminases e gama glutamil transferase
(GGT) dentro dos valores de normalidade. Também
apresentava fator antinuclear ndo reagente, radiografia
de torax sem anormalidades, prova tuberculinica
(PPD) com resultado nao reator, colesterol total de
292 mg/dL (valor de referéncia — VR <240 mg/dL),
colesterol LDL de 228 mg/dL (VR < 160 mg/dL),
colesterol HDL de 32 mg/dL (VR > 50 mg/dL) e
triglicerideos de 159 mg/dL (VR < 150 mg/dL).

O duplex scan dos MMII, realizado em maio
de 2015, mostrava safenectomia magna parcial
bilateral, incompeténcia segmentar da veia safena
parva bilateralmente, ramos tributarios e nédo
tributarios insuficientes, perfurantes insuficientes e
linfedema, além de sistema venoso profundo pérvio
e competente. O exame histopatologico da lesdo
apresentava derme com discreto infiltrado inflamatorio
linfo-histiocitario perivascular e intersticial e edema
mixoide. Na hipoderme, havia neovascularizagao septal
e raros histiocitos espumosos. Diante da historia e do
exame fisico, associados aos resultados laboratoriais,

Figura 1. Eritema, edema, infiltragdo e dreas de fibrose predominando
na parte distal do membro inferior esquerdo.
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que ndo sugeriram diagnostico especifico de outras
paniculites, concluiu-se pelo diagndstico provavel
de LDE aguda.

Em maio de 2015, foi iniciado o tratamento com
estanozolol 2 mg, duas vezes ao dia, e pentoxifilina
400 mg, trés vezes ao dia, obtendo-se melhora
significativa da infiltracdo, do eritema e da dor.
A paciente ndo tolerou o uso de meias compressivas.
Em setembro de 2015, exibia quadro estavel, porém
ainda com lesGes sintomaticas, sendo necessario
aumentar a dose do estanozolol para 4 mg, duas vezes
ao dia, e da pentoxifilina para 800 mg, trés vezes ao
dia. No més seguinte, devido a persisténcia do quadro,
iniciou-se o uso topico de pomada de propionato de
clobetasol, aplicada com oclusao. Em novembro de
2015, reduziu-se a dose da pentoxifilina para 400 mg,
trés vezes ao dia, devido a ocorréncia de nauseas €
diarreia, com resolugdo dos sintomas. Em dezembro,
com a melhora significativa das lesdes, foi reduzida
a dose do estanozolol. Reiniciou-se o uso de meias
compressivas, novamente sem sucesso. Nao foram
observadas alteragdes no perfil lipidico e na fungéo
hepatica.

Em abril de 2016, interrompeu-se o uso do estanozolol
devido a falta do medicamento no mercado e, entdo,
a paciente apresentou piora das lesdes no MIE e
da dor. Considerou-se a substitui¢do por danazol,
impossibilitada pelo custo elevado. Optou-se pelo uso
oral de oxandrolona 10 mg, duas vezes ao dia, que
levou a melhora significativa da dor, da infiltragdo e
do eritema (Figura 2).

A oxandrolona foi mantida por longo periodo,
associada a pentoxifilina e ao clobetasol topico, com
excelente resposta terapéutica. Em alguns momentos
em que a oxandrolona foi descontinuada por motivos
financeiros, houve piora do quadro clinico. A reintroducdo
foi seguida de melhora dos sintomas. A paciente nao
apresentou alteragdes na funcao hepatica e no perfil
lipidico, mantendo padrao semelhante ao apresentado
antes do tratamento. Uma ultrassonografia abdominal
realizada no final de 2016 mostrou figado com
dimensdes normais e parénquima sem alteragdes.
Nao se observaram efeitos androgénicos como acne,
hirsutismo ou altera¢des da voz.

Em agosto de 2017, mesmo sem o uso das meias
compressivas e ap6s a retirada do clobetasol e da
pentoxifilina, a paciente apresentava remissao
quase total da forma aguda da LDE, usando
somente oxandrolona 10 mg, duas vezes ao dia.
Em janeiro de 2018, encontrava-se bem e suspendeu
o tratamento por motivos financeiros. Desde entdo,
permanece estavel, sem nenhum tratamento para
LDE (Figura 3).
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Figura 2. Em julho de 2016, observou-se melhora do quadro
com regressao do eritema e infiltragdo na porgao anterolateral
do terco distal do membro inferior esquerdo. A paciente referiu
melhora da dor.

Figura 3. Em janeiro de 2018, observou-se melhora completa do
quadro. A paciente referiu regressdo total da dor.

DISCUSSAO

Muitas abordagens terapéuticas tém sido recomendadas
para pacientes com LDE, incluindo elevagdo dos
MMII, terapia de compressdo, hidroxicloroquina,
pentoxifilina, estanozolol e capsaicina’. Ha alguns
relatos semelhantes a este na literatura de casos de
LDE refratarios ao tratamento convencional com meias
compressivas, em que os pacientes sao incapazes de
tolerar a dor ou a compressdo nas pernas'.

Bons resultados foram relatados com o uso de
esteroides anabolicos no tratamento da LDE™!'"*, Devido
provavelmente as suas propriedades fibrinoliticas, o
estanozolol apresenta bons resultados, apesar dos
efeitos colaterais (retengdo de sddio, hepatotoxicidade
e anormalidades no perfil lipidico)**!14, Um estudo
randomizado e duplo-cego demonstrou que o uso de
estanozolol 4 mg/dia produz elevacdo assintomatica
e temporaria das transaminases e depressao do nivel
de HDL em uma proporg¢ao significativa de pacientes
com LDE e ulceras de perna. Essas alteragdes
encontradas foram reversiveis apds a cessagdo do

Péret et al. ] Vasc Bras. 2019;18:€20190031. https://doi.org/10.1590/1677-5449.190031 3/5



tratamento!!. Dakovic et al. avaliaram a eficacia
clinica do estanozolol para redugo da dor e espessura
dérmica em pacientes com LDE aguda incapazes de
manter a terapia de compressao'2. Observou-se que o
uso de estanozolol por mais de 8 semanas diminuiu a
dor e a espessura dérmica com eficacia e seguranga.
De maneira semelhante, no caso relatado, o uso
de estanozolol proporcionou melhora significativa
do quadro, sem eventos adversos, mesmo apos o
aumento da dose.

Diante da indisponibilidade do uso de estanozolol,
o danazol pode atuar como substituto®'"'3, pois os dois
possuem mecanismos de agdo semelhantes. Na literatura,
haum caso de LDE em que a administragdo de danazol
reduziu significativamente a dor e o endurecimento
da pele'. Apesar de eficaz, o custo elevado desse
medicamento foi o motivo pelo qual se optou pela
utilizacdo de oxandrolona no caso descrito.

Nosso relato demonstrou que a oxandrolona pode
ser um agente eficaz no alivio da dor e na reducao da
infiltragdo e do eritema, sem alterar o perfil lipidico
e as enzimas hepaticas. De maneira semelhante,
Segal et al.” relataram um caso de LDE cronica cujo
uso de estanozolol foi descontinuado devido a elevagao
das transaminases hepaticas. Apos a substituicdo
por oxandrolona, a dor e o endurecimento da pele
diminuiram, sem anormalidades das transaminases.
Acredita-se que a oxandrolona possa ser menos
virilizante que outros andrégenos™.

A pentoxifilina também demonstra ser util no
tratamento da LDE, através da prevencao de danos
ao endotélio vascular®. Um estudo demonstrou
que o uso de pentoxifilina 800 mg, trés vezes ao dia,
como tratamento adjuvante a terapia de compressao
foi mais eficaz do que a combinagao com placebo no
tratamento da ilcera venosa cronica dos MMII. Efeitos
colaterais gastrointestinais (ndusea, diarreia) foram
comuns, assim como neste relato, principalmente na
dose de 800 mg, trés vezes ao dia'®. Choonhakarn
e Chaowattanapanit’, em um estudo retrospectivo,
observaram regressao da dor, do eritema, do edema
e do endurecimento dos MMII de pacientes com
LDE tratados com hidroxicloroquina e pentoxifilina.
Da mesma forma, a pentoxifilina foi utilizada neste
caso como terapia associada.

A oxandrolona em substitui¢do ao estanozolol no
tratamento de LDE, associada a pentoxifilina, foi
bem tolerada, resultando em melhora clinica. Diante
desses achados e dos dados da literatura, acredita-se
que a oxandrolona possa representar uma boa opgao
terapéutica para casos de LDE aguda, responsiva ao
estanozolol, nos quais a hepatotoxicidade se desenvolve
ou quando ha indisponibilidade do medicamento.
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Tratando-se de um relato de caso, este estudo é
limitado. Portanto, ¢ importante que sejam realizados
estudos amplos que esclarecam o melhor manejo
terapéutico nesses casos, pois a LDE ¢ uma afecc¢ao
que prejudica de maneira relevante a qualidade de
vida dos pacientes.
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