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RELATO DO CASO

Paciente, do sexo masculino, branco, 19 anos, apresenta desde o
nascimento descamag¢iao em toda a superficie cutinea, que evoluiu para ictiose
generalizada e surgimento de papulas e placas hiperqueratéticas, de arranjo
linear localizadas simetricamente em axilas, joelhos, cotovelos, fossas antecubitais
(Figura 1A) e popliteas (Figura 1B). Na regido palmoplantar, ha hiperqueratose
difusa e transgressiva, levando ao afilamento dos dedos e formacao de bandas de
constricio (pseudoainhum) (Figura 2).

O paciente nao apresenta nenhum outro sintoma associado e nao ha
alteracoes em pelos e unhas ou mucosas. Apresenta audi¢ao normal, assim como
desenvolvimento neuropsicomotor, dentro da normalidade.

Os pais sio consanguineos (primos de primeiro grau) e nao apresentam
lesdes cutaneas. Tem 2 irmas, sendo uma, com quadro clinico semelhante e outra,

FIGURA 1: A. Ictiose, em membro superior direito,
associado a placas hiperqueratéticas, de arranjo linear
em fossa antecubital; B. Placas hiperqueratdticas lineares
em fossas popliteas

v

Vocé conhece esta sindrome?”
Do you know this syndrome?

Ana Carolina Figueiredo Pereira’

Antonio Carlos Martins Guedes’

sem lesoes.

A histopatologia de biopsia de pele da regiao antecubital mostrou
hiperqueratose ortoqueratdtica, papilomatose, acantose irregular, hipergranulose
com células, apresentando grinulos de queratohialina grandes, numerosos e
arredondados (Figura 3).

Fez uso de acitretina, dos oito aos 18 anos de idade, com melhora
importante do quadro. Com a suspensio do retinoide sistémico, houve
recrudescéncia do quadro cutaneo, o que possibilitou o diagnéstico da sindrome
em questdo. Neste periodo, fez tratamento com queratoliticos topicos. Ha cerca
de um més, a acitretina foi reintroduzida e o paciente ja apresentou melhora
importante das lesOes cutaneas.

FIGURA 3: Hipergranulose com granulos de querato-
hialina nameros, grandes e arredondados em que-
ratindcitos da camada granulosa

FIGURA 2: A. Queratodermia transgressiva, com bandas
de constriccio em quirodictilos; B. Queratodermia
palmar difusa
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DISCUSSAO

A sindrome KLICK é uma genodermatose rara, que consiste na associacao
de queratodermia palmoplantar transgressiva, muitas vezes esclerosante, com
ictiose congénita e placas hiperqueratoticas lineares localizadas, preferencialmente,
em regioes flexoras e axilas. Normalmente, nio sao descritas alteracdes em fineros
OU Mucosas, assim como sintomas sistémicos nao estao associados.

Em 1989, Pujol et al. relataram quatro casos de queratodermia
palmoplantar difusa, esclerosante, associada a ictiose congénita e maultiplas
papulas e placas queratéticas dispostas em arranjo linear, simetricamente
distribuidas em flexuras. Os pacientes eram irmaos, membros de uma mesma
familia consanguinea, quando foi sugerido um padriao de heranga autossdémico
recessivo.'! Em 1997, Vahlquist et al. descreveram um caso isolado de um
paciente com quadro clinico semelhante, com destaque para as lesdes de arranjo
linear, predominantemente, em regioes flexoras, sem evidéncia de fendmeno de
Koebner associado.” Foi proposto, assim, o acronimo KLICK (em inglés) para
designar esta nova entidade - Keratosis (K) linearis (L) with ichthyosis (1)
congenita (C) and sclerosing keratoderma (K). Desde entio, poucos casos
foram descritos na literatura e, apesar de alguns casos isolados como o descrito
por Vahlquist et al., o padrio de heranga autossOmico recessivo é o aceito
atualmente.”” O heredograma do paciente em questio sugere heranca
autossOmica recessiva, concordando com os dados da literatura. Desde 1997, a
sindrome KLICK foi incluida na base de dados OMIM (McKusichk 601952) como
uma entidade distinta, autossdmica recessiva.’

A histopatologia revela epiderme com acantose, hipergranulose e
hiperqueratose.”> A microscopia eletronica, sio encontrados numerosos
granulos de queratohialina, nos queratindcitos da camada granulosa. Vablquist
et al, em 1997, sugeriu que um defeito genético afetaria a formagao de granulos
de queratohialina, interferindo assim na diferenciacao das células produtoras de
queratina da epiderme.” Em 2010, Dablquist et al. descreveram uma mutagio

homozigoética, com dele¢ao na posiciao c.-95 do gene transcritor da proteina de
maturag¢ao do proteassoma (POMP), localizado no brago longo do cromossomo
13 (13ql12.3). Isto resultaria em uma distribuicio alterada do proteassoma
durante a formagio da camada cérnea. Proteassoma é uma enzima nao
lisossomal, com atividade proteolitica, que age tanto no citoplasma quanto no
nucleo celular. A mutagio nesta enzima levaria a um prejuizo, na degradacao
proteica, e, consequentemente, em um defeito na diferenciacio das camadas
superiores da epiderme.®’

O diagnostico diferencial deve incluir as queratodermias palmoplantares
transgressivas, como: a sindrome KID, Vohwinkel, Olmsted e Meleda, assim como
as ictioses congénitas generalizadas e as eritroqueratodermias. O diagndstico
diferencial mais importante se faz com a sindrome de Vohwinkel,® pois de forma
semelhante a sindrome KLICK apresenta lesOes hiperqueratéticas lineares e
tendéncia a formar bandas de constri¢iao. As lesoes estriadas nas dobras flexurais,
os achados histopatolégicos, de hipergranulose com granulos de queratohialina
anormais, a auséncia da queratodermia em padrio de “favo de mel” e o padrio de
herancga autossOmico recessivo ajudam a diferenciacio de KLICK, com a sindrome
Vohwinkel. Além disso, na sindrome KLICK nao ha sintomas sistémicos associados
e nem acometimento dos anexos cutineos. Do ponto de vista citogenético, a
auséncia de mutagdes nos genes que codificam a loricrina e conexina suporta a
hipétese de que a sindrome KLICK é uma desordem diferente da sindrome de
Vohwinkel (hiperceratose palmoplantar mutilante), sindrome KID (Keratitis,
Icthyosis, Deafness) e eritroqueratodermias.”’

Ja o tratamento consiste no uso de queratoliticos, assim como no uso de
retinoides orais, como a acitretina, que produz melhora importante do quadro,
mas com recorréncia apds suspensio da mesma. **° O paciente em questio
apresenta melhora importante do quadro cutineo com doses baixas de
acitretina. U

Resumo: A sindrome KLICK é uma genodermatose rara, autossoOmica recessiva, caracterizada pela associacio de queratodermia palmo-plantar difusa e transgressiva,
com esclerodactilia, placas hiperqueratdticas lineares localizadas preferencialmente em flexuras e ictiose congénita. Nao ha alteragoes em fineros ou mucosas, assim
como sintomas sistémicos associados. O tratamento consiste no uso de queratoliticos tépicos e retinbdides orais.

Palavras-chave: Ceratodermia palmar e plantar; Ceratose; Ictiose

Abstract: Keratosis linearis with ichthyosis congenita and sclerosing keratoderma (KLICK) syndrome is a rare autosomal recessive skin disorder characterized by the
association of diffuse, transgressive palmoplantar keratoderma with sclerodactyly, linear hyperkeratotic plaques generally located in flexures, and congenital ichthyosis.
The patient is physically and mentally healthy and has no history of any problems related to teeth, nails, hair or mucous membranes. Treatment is based on the use of

topical keratolytics and oral retinoids.
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