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RESUMO: Objetivo: Relatar o caso de um
paciente jovem, que apresentou dorimediata
e eritema em gllteo direito apés uma injegdo
de penicilina e decadron. ApOs avaliagao
médica foi diagnosticado com Sindrome
de Nicolau, uma rara complicagéo vascular
com oclusdo embdlica da artéria depois da
administragdo imprépria de uma injegéo
intramuscular na vasculatura local. E uma
sindrome rara, no entanto sua clinica pode
levar a necrose da pele, tecido subcutaneo
e da musculatura locais como complicagao
isquémica. Em alguns casos apresenta-se
com hipersensibilidade, paraplegia e déficits
motores devido a leséo nervosa. - Método:
Relato de caso descritivo, de abordagem
qualitativa. Resultados e conclusées: E
de extrema importancia o conhecimento
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dessa sindrome, pois a administragdo de
medicamentos injetaveis é frequente em
servicos de saude. E sua identificagdo
precoce permite a implementagdo de um
tratamento efetivo.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome de
Nicolau, injecdo medicamentosa, embolia
medicamentosa.

POST-INJECTION EMBOLIA CUTIS
MEDICAMENTOSA OR NICOLAU
SYNDROME: CASE REPORT

ABSTRACT: Objective: To report the case
of a young patient who presented immediate
pain and erythema in the gluteus shortly
after an injection of penicillin and decadron.
After medical evaluation, he was diagnosed
with Nicolau Syndrome, a rare vascular
complication with embolic occlusion of the
arteries after the improper administration
of an intramuscular injection into the
local vasculature. It is a rare syndrome,
however its clinical manifestations can
lead to necrosis of the skin, subcutaneous
tissue and local muscles as an ischemic
complication. In some cases, it presents
with hypersensitivity, paraplegia and motor
deficits due to nerve injury. Method:
Descriptive case report with a qualitative
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approach. Results and conclusions: It is extremely important to be aware of this syndrome,
since the administration of injectable drugs is frequent in health services. Its early identification
allows the implementation of effective treatment.

KEYWORDS: Nicolau Syndrome, intramuscular injection, embolia cutis medicamentosa.

INTRODUCAO

A Sindrome de Nicolau ou embolia cutis medicamentosa é uma sindrome cutanea
rara e pouco frequente na pratica clinica. Possui como quadro clinico dor de forte intensidade
associada a uma dermatite livéide, uma lesdo eritematosa equimética que ocorre apds a
administracdo de medicamentos injetaveis insoluveis, como AINES, penicilina benzatina
e alguns antibiéticos. Sua fisiopatologia é centrada na oclusédo vascular das artérias que
irrigam o tecido lesionado com progresséo para necrose da pele, musculatura e dos tecidos
subjacentes. A sindrome foi descrita primeiramente em 1925 em que pacientes com sifilis
eram tratados com sais de bismuto e usualmente, ap6s a administracdo do medicamento,
evoluem com dor no sitio da aplicacado junto as manifestacdes dermatoldgicas.

O diagnostico é essencialmente clinico, devido a apresentagéo da dor logo apoés a
injecdo e das lesdes ao redor do sitio de aplicagdo. No entanto, exames de imagem como
tomografia e ressonancia sao utilizados no intuito de excluir diagnésticos diferenciais como
fasceite necrotizante. Além disso, a bidpsia da lesdo com estudo anatomopatolégico séo
um alicerce na condugéo do caso, podem revelar processo inflamatorio local e necrose do
tecido muscular. Nao ha protocolos que guiem um tratamento especifico para a Sindrome
de Nicolau, devido a baixa incidéncia da sindrome. Sendo assim, faz-se necessario o uso de
analgesia, prevengao de infecg@o secundéaria com o uso de antibioticos. A terapéutica com
anticoagulantes e vasodilatadores mostram evolu¢des melhores e ajudam na cicatrizagédo
da leséo.

O uso da técnica correta de aplicagdo de medicagOes injetaveis é a maneira de
prevencao dessa condicao clinica, ja que aadministracdo de medicamentos intramusculares,
subcutaneo e intra- articulares sao frequentes no cotidiano. Dessa forma, € necessario que
os profissionais da saude estejam cientes de suas complicagoes.

METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de um relato de caso, descritivo, de abordagem qualitativa.
As informagOes contidas nesse relato foram obtidas com o contato com o paciente e seus
familiares, revisdo do prontuario e da coleta de dados com equipe médica responsavel pelo
atendimento do caso.

Para a revisao de literatura, o embasamento teorico e cientifico foi fundamentado
em artigos, relatos de casos e revisdes bibliograficas encontrados em bancos de dados do
Scielo, Google Scholar e UpToDate com os seguintes descritores: sindrome de nicolau,

embolia cutis medicamentosa.
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RELATO DE CASO

Paciente do sexo masculino, 21 anos, natural e procedente de Braganca Paulista,
apresenta-se ao pronto socorro do servigo Hospital Universitario Sao Francisco - Braganca
Paulista com queixa de lesdo epidérmica eritematosa e dolorosa em gluteo direito ha 20
horas, que surgiu ap06s receber injecdo intramuscular de penicilina benzatina e decadron
em outro servico como terapéutica para um quadro de faringoamigdalite. No exame fisico
da admissao havia equimoses extensas na regido de gluteo direito que se estendiam para
regido lombar direita de aspecto marmorizado, dolorosas e sem alteracdo de espessura
(figura 1). Nao havia dor na movimentagcdo do membro inferior esquerdo, sensibilidade e
for¢a preservadas no momento.

Apbds cinco dias, as lesbes evoluiram para manchas violaceas, coalescidas, de
carater retiforme, em aspecto marmorizado, ndo endurecidas (figura 2).

Foi solicitado uma tomografia de pelve contrastada que revelou discretos focos
gasosos intermusculares e presenca de processo inflamatério em partes moles da regiao
glutea direita com envolvimento da musculatura adjacente, presenca de liquido laminar
dissecando a musculaturas do tensor da fascia lata, sartorio, vasto lateral, intermédio e
medial bem como o musculo reto femoral, achados sugestivo de mionecrose. Além disso, foi
realizada uma biopsia de pele da lesao que revelou infiltrado inflamatério linfoplasmocitario.
Diante do cenario, foi implementada antibioticoterapia na prevencgéo de infecgdo da lesao
devido a necrose da lesao, juntamente com uso de pentoxifilina e anticoagulagédo plena com
enoxaparina. As lesdes apresentaram resposta clinica favoravel ao tratamento instituido

Figura 1 - leséo violacea coalescida com bordas de de aspecto marmorizado em regiéo de gluteo
direito com extenséo para lombar direita.
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Figura 2 - equimoses de aspecto retiforme, que se estendem em gliteo direito.
T o Pk 3 s e

Figura 3. Cicatrizagdo da lesé@o apés o tratamento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A Sindrome de Nicolau, também chamada de embolia cutis medicamentosa, foi
descrita pela primeira vez em 1925 por um médico francés como uma dermatite livoide
e gangrena apo0s a injecao intramuscular de sais de bismuto para o tratamento de sifilis.
Consiste em uma sindrome que ocorre apdés a administragdo inadvertida de injegdes
intramusculares contendo substancias microcristalizadas, insolGveis ou viscosas, como
penicilina benzatina, antibiéticos beta- lactamicos, AINES e vitamina K.
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Sua etiopatogenia, ainda ndo totalmente descrita, esta relacionada a uma
combinacao de fatores. Porém, é atribuida principalmente a oclusdo embodlica arterial devido
a injecao intravascular acidental e inadvertida do medicamento. Dessa forma, a estase
vascular obstrui o fluxo sanguineo da artéria glutea e sua vasculatura arterial adjacente, o
que culmina em uma vasculopatia imunoalérgica devido a angiopatia toxica das drogas e
a aguda isquemia dos tecidos, com consequente necrose da pele e tecido adjacentes. Em
seu relato original, Nicolau descreveu a presenca de sais de bismuto no exame histologico
do limen dos pequenos vasos, o que pode ter causado o processo embdlico.

Além disso, ocorre um vasoespasmo local devido a lesao traumatica da agulha no tecido,
0 que intensifica mais 0 quadro de isquemia local, predispondo ao aparecimento de necrose
do tecido. A sindrome de Nicolau esta associada principalmente a injecdo intramuscular;
entretanto, pode ser observada ap6s a via de administragéo subcutanea e intra-articulares.

A apresentacéo clinica consiste no aparecimento de dor intensa e eritema localizado
no local da injecao logo ap6s a administragdo do medicamento injetavel. A lesdo com padrao
marmorizado como um livedo reticular € bem caracteristica, acompanhada de equimoses
e purpuras retiformes. Ademais, em casos graves é acompanhada de gangrena e necrose
que envolvem o subcutdneo e a camada muscular. Fasceite necrotizante e sindrome
compartimental ocorrem sobretudo em casos com diagnéstico tardio. Pode também haver
lesdes neuroldgicas como plexopatias isquémicas que acometem o plexo lombar, plexo
sacral ou plexo femoral, monoplegia crural, neuropatia ciatica, a depender da extensédo da
lesdo. O inicio é variavel, geralmente as lesGes aparecem de forma subita apds a injecéo,
no entanto, podem apresentar surgimento tardio apds meses, sem leséo no local da injegcéo.

O diagnéstico fundamenta-se no quadro clinico do paciente associado aos achados
histopatolégicos ap6s a biopsia da lesdo, como trombose das arteriolas, depdsitos de
fibrina em multiplos capilares, necrose e processo inflamatorio. Além disso, mesmo que
a Sindrome de Nicolau ocorra tipicamente apés o uso de medicagdes injetaveis, ela pode
simular outras patologias cutéaneas, como fasceite necrosante, sindrome compartimental e
algumas condigbes infecciosas. Assim sendo, se faz necessario excluir tais diagnosticos
diferenciais. Exames de imagem como ultrassonografia, tomografia computadorizada e
ressonancia magnética podem auxiliar na delimitagéo da extenséo da lesao.

Como o curso da doenca € variavel e imprevisivel, a técnica para a administracao
dos medicamentos injetaveis € o ponto central na prevencdo da doenca. Por isso, para
minimizar seu risco, a escolha correta do tamanho da agulha, a aspiracdo negativa antes
da injecdo, administracdo a uma taxa constante, volume de injecdo correto e alternar os
locais de injecdo em tratamentos repetidos com injecdes, sdo praticas necessarias para
evitar que a Sindrome de Nicolau ocorra.

O tratamento ndo é totalmente estabelecido e depende da severidade das
manifestagdes clinicas. Desbridamento cirrgico e reparo local sdo, na maioria dos casos,
necessarios para reduzir a taxa de infec¢é@o e auxiliar na cicatrizagéo da ferida. Outrossim,
anticoagulantes e vasodilatadores sao utilizados na terapéutica até a cicatrizagdo completa
da leséo, como heparina e pentoxifilina. Além do mais, corticbides e analgésicos podem ser
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usados e também antibidticos em casos de infecgéo sobreposta ao caso. A pentoxifilina, uma
xantina derivada da tepbromina, atua como inibidora da fosfodiesterase nas artérias, assim,
promove a vasodilatacdo dos vasos sanguineos, aumenta a flexibilidade dos eritrocitos e
reduz o vasoespasmo, sendo assim, melhora o fluxo sanguineo na microcirculagéo, o que
melhora o quadro clinico da ferida. Em alguns casos reportados na literatura, a camara
hiperbarica foi utilizada, baseada no seu efeito mecéanico de entar a pressao atmosférica
induzindo a hiperdxia. Sendo assim, os tecidos em hipoxemia s&o oxigenados e os efeitos
vasoconstritores diminuem, levando a uma neoangiogénese e melhora da leséo.

CONCLUSAO

Sindrome de Nicolau é uma sindrome rara que ocorre ap0s a injecao iatrogénica de
diversos medicamentos. E importante reconhecer o diagnéstico de forma precoce através
da sua apresentagdo clinica, pois suas consequéncias sdo devastadoras. Logo, se faz
necessario, utilizar o método correto na administracao de medicamentos injetaveis, em virtude
de ser o meio de prevengao das embolias intra-arteriais e consequentemente, da Sindrome de
Nicolau. Outrossim, como a etiopatogenia néo € totalmente elucidada, ndo ha um tratamento
padronizado para ser realizado, o que reforca a necessidade de sua prevengao.
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