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Resumo: A sarcoidose é doença granulomatosa não infecciosa de etiologia desconhecida, de cuja pato-
gênese parecem participar os fatores genéticos, imunológicos, ambientais e infecciosos. Vários órgãos
podem ser afetados, causando amplo espectro de manifestações clínicas. A pele é acometida em cerca
de 20 a 35% dos casos, proporcionando ao dermatologista importante papel no diagnóstico da doença.
Epidemiologia, imunologia e tratamento também são discutidos para prover melhor entendimento
dessa enfermidade. 
Palavras-chave: Manifestações cutâneas; Sarcoidose; Sarcoidose/diagnóstico, Sarcoidose/epidemiologia;
Sarcoidose/etiologia; Sarcoidose/genética; Sarcoidose/imunologia; Sarcoidose/mortalidade; Sarcoidose/
patologia; Sarcoidose/terapia

Abstract: Sarcoidosis is a noninfectious granulomatous disease of unknown etiology, in which genetic,
immunological, environmental and infectious factors seem to participate in the pathogenesis. Any
organ or system can be affected with a wide range of clinical manifestations. As involvement of the
skin occurs in approximately 20 to 35% of the cases, the dermatologist may play an important role in
the diagnosis of the disease. Epidemiology, immunology and treatment are also discussed to provide
a better understanding of this entity.  
Keywords: Sarcoidosis; Sarcoidosis/diagnosis; Sarcoidosis/epidemiology; Sarcoidosis/etiology;
Sarcoidosis/genetic; Sarcoidosis/immunology; Sarcoidosis/mortality; Sarcoidosis/pathology
Sarcoidosis/therapy;  Skin manifestations 
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INTRODUÇÃO
As doenças granulomatosas não infecciosas

compreendem um grupo de afecções representadas,
ao exame histopatológico, por granulomas sem a par-
ticipação etiopatogênica dos agentes infecciosos.
Obrigatoriamente, os agentes infecciosos não são
recuperados dos tecidos acometidos mediante cultu-
ra. Nesse contexto, o granuloma representa resposta
do hospedeiro formada, sobretudo, por histiócitos,
que são os macrófagos residentes no tecido. Os gra-
nulomas não infecciosos podem ser divididos em:1, 2

� Granulomas sarcoídeos – o granuloma con-
siste no arranjo concêntrico de células epitelióides
(histiócitos modificados). Pela participação dos linfó-
citos T no processo, são também denominados de
granulomas imunológicos. O protótipo desse grupo é
a sarcoidose. A queilite granulomatosa de Miescher é
outro exemplo.
� Granulomas necrobióticos – caracterizam-se

por degeneração do colágeno dérmico, denominada
necrobiose, envolto por histiócitos e linfócitos dis-
postos em paliçada. São exemplos de enfermidade
desse grupo o granuloma anular, a necrobiose lipoí-
dica, o granuloma actínico, o nódulo reumatóide, o
granuloma multiforme e o granuloma elastolítico. 
� Granulomas de corpo estranho – o granulo-

ma é provocado por substâncias incapazes de elicitar
a resposta imune especializada (mediada pelos linfó-
citos T), sendo também denominados granulomas
não imunológicos. Ao exame histopatológico, caracte-
rizam-se por material estranho fagocitado por histió-
citos, que se aglomeram em células gigantes multinu-
cleadas (as células gigantes de corpo estranho). São
exemplos os granulomas de corpo estranho os provo-
cados por fio de sutura, haste do pêlo e cisto epidér-
mico roto. 

SARCOIDOSE
A sarcoidose é doença inflamatória sistêmica, de

etiologia indefinida, em que granulomas epitelióides
não caseosos são encontrados nos órgãos acometidos.2

Alguns autores creditam a Hutchinson a pri-
meira descrição da sarcoidose, em 1869.3 No entanto,
a ausência de estudo histopatológico acompanhando
a descrição torna aquele diagnóstico duvidoso.3, 4

O primeiro caso de lúpus pérnio foi descrito
por Besnier, em 1889. Dez anos depois, o dermatolo-
gista norueguês Boeck observou histologicamente os
granulomas epitelióides, denominando a afecção
“sarcóides cutâneos múltiplos benignos”.4, 5 Em 1914,
Schaumann relatou acometimento sistêmico pela
doença. Em homenagem a esses autores, a sarcoido-
se é também denominada doença de Besnier-Boeck-
Schaumann.4, 5

EPIDEMIOLOGIA
Refere-se ser a incidência da sarcoidose maior

nos países desenvolvidos, alcançando a taxa de
64/100.000 habitantes na Suécia, que detém a maior
incidência mundial.6 Em outros países, a incidência
presumível é a seguinte: Reino Unido (20/100.000),
França (10/100.000), Alemanha (9/100.000), Espanha
(1,4/100.000) e Japão (1,4/100.000).6 No Brasil, esti-
mou-se a incidência em 10/100.000 habitantes em
1985.7-9 Nos Estados Unidos, em estudo na área
metropolitana de Detroit, a incidência entre os
negros (35,5/100.000) apresentou-se cerca de quatro
vezes superior à observada nos brancos
(10/100.000),10-11 distribuindo-se, em ordem decres-
cente, em mulheres negras, seguidas pelos homens
negros, mulheres brancas e homens brancos.10 Entre
as mulheres negras, na faixa etária dos 30 aos 39
anos, a incidência atingiu o maior número,
107/100.000 habitantes.10

Os negros apresentam a doença com evolução
mais grave e aguda, sendo freqüente a doença extrato-
rácica, ou seja, maior acometimento músculo-
esquelética, hepático, de medula óssea, uveíte crônica
e de lesões cutâneas, excetuando-se o eritema nodo-
so.12, 13

A sarcoidose afeta adultos jovens preferencial-
mente na faixa etária dos 25 aos 40 anos, sendo rara
na infância.11, 14 Um segundo pico de incidência entre
as mulheres na faixa etária dos 45 aos 65 anos foi
observado na Escandinávia, mas não nos Estados
Unidos.14 De modo geral, as mulheres são mais aco-
metidas, na razão de 1,2 a 1 para cada homem
acometido 3-14.

ETIOLOGIA
Embora a etiologia da sarcoidose permaneça

desconhecida, inúmeros avanços têm sido obtidos
em sua compreensão. Atualmente, admite-se que
vários antígenos possam provocar a doença em indi-
víduos geneticamente susceptíveis.14, 15

A predisposição genética à doença é sugerida
pelos casos familiares de sarcoidose e pela alta preva-
lência e incidência entre indivíduos de grupos étnicos
e raciais diferentes. A susceptibilidade genética deve
relacionar-se na regulação da resposta imune.16, 17

Vários estudos demonstram a associação entre os ale-
los do HLA classe II e a sarcoidose. Sugere-se que
alguns alelos conferem susceptibilidade à doença
(HLA-DR 3, 5, 8, 9, 11, 12, 14, 15, 17, HLA-DPB1, HLA-
DQB1) e outros são considerados protetores (HLA-
DR1, DR4).14, 17

A hipótese de que os agentes ambientais provo-
quem a sarcoidose é sustentada pela variação sazonal
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da doença e por sua ocorrência em grupos fechados
de profissionais ou isolados geograficamente, como
os bombeiros, tripulações de navios, cortadores de
madeira, carteiros, mecânicos, profissionais da saúde,
fotocopiadores.11, 14, 17 As poeiras orgânicas e inorgâni-
cas (pinho, pólen, talco) também já foram relatadas
no desenvolvimento do processo.11 Sabe-se que o
berílio, o zircônio e o alumínio produzem granulo-
mas sarcoídeos idênticos aos da sarcoidose.2, 18, 19 No
caso do berílio, a partícula pode ser inalada ou inocu-
lada na pele.18

Entre os antígenos infecciosos mais investiga-
dos está o Mycobacterium tuberculosis. Técnicas
modernas como a reação em cadeia da polimerase
(PCR) foram utilizadas para detectar as seqüências de
DNA de Mycobacterium tuberculosis, com resultados
contraditórios.14,17,20,21 O ponto crítico da técnica de
PCR é o fato de ela envolver a amplificação de uma
seqüência de DNA e não a recuperação do microorga-
nismo propriamente dito, além de ser técnica facil-
mente contaminável.6,14,17,20,21

Outros antígenos infecciosos foram relaciona-
dos à sarcoidose, como Rhodococcus equi, espécies
de Nocardia, Propionibacterium, Corynebacterium,
de espiroquetas, espécies fúngicas, o Tropheryma
whipplei, e linhagens de vírus.11,17

PATOLOGIA 
O granuloma sarcoídeo é granuloma imunoló-

gico, constituído pelo arranjo concêntrico de células
epitelióides, que consistem em histiócitos modifica-
dos pela ação dos linfócitos T. Os granulomas são
geralmente uniformes na forma e no tamanho, sendo
compostos por histiócitos de citoplasma amplo e eosi-
nofílico, núcleo vesiculoso de aspecto oval ou torcido
e nucléolo proeminente1, 2, 22(Figura 1A e 1B). Em sua
periferia, os granulomas sarcoídeos podem apresentar
halo frouxo de linfócitos, sendo por tal motivo desig-
nados “granulomas desnudos” ou “granulomas nus”,
contrapondo-se aos granulomas tuberculóides, em
que denso infiltrado linfocitário pode ser observado
no contorno daquelas estruturas.1, 2, 22 A necrose caseo-
sa, característica dos granulomas tuberculóides, não é
observada nos granulomas sarcoídeos. A impregnação
argêntica revela fibras de reticulina na periferia e no
interior dos granulomas sarcoídeos, aspecto não
encontrado nos granulomas tuberculóides.22 O granu-
loma sarcoídeo pode apresentar-se envolvido por
fibras de colágeno de arranjo compacto.1,2,22 As células
gigantes de Langhans, gigantócitos com os núcleos
dispostos na periferia em forma de ferradura, podem
compor o infiltrado. Embora não sejam específicos da
sarcoidose, podem-se observar no interior dos gigan-
tócitos os corpúsculos asteróides (fibras colágenas de
aspecto estrelado) e os corpos de Schaumann (inclu-

sões arredondadas, basófilas, que parecem correspon-
der a lisossomos calcificados). Na pele, os granulomas
são vistos na derme média, podendo atingir a derme
profunda e o tecido subcutâneo. A epiderme sobreja-
cente aos granulomas tem freqüentemente aspecto
normal ou atrófico, e raramente se apresenta acantóti-
ca.1,2,22 Pode ocorrer o fenômeno de eliminação transe-
pidérmica. O achado de material birrefringente não
afasta o diagnóstico de sarcoidose. Na sarcoidose, os
granulomas não acometem folículos pilosos e nervos.
O diagnóstico de sarcoidose só deve ser firmado após
a realização das colorações especiais para micobacté-
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FIGURA 1A E 1B: 1A. Sarcoidose. Atrofia da epiderme, granulomas
epitelióides ovais e arredondados nas dermes média e profunda
até o tecido subcutâneo (HE, 40x); 1B. Histiócitos de citoplasma
amplo e eosinofílico com núcleo vesiculoso oval dispostos 
concentricamente formam o granuloma, que é circundado por
poucos linfócitos (HE, 400x)

A

B



ria (Ziehl-Neelsen) e para fungos (ácido periódico de
Schiff, impregnação pela prata), com a conseqüente
demonstração negativa dos bacilos álcool-ácidos-resis-
tentes e fungos, e da ausência do comprometimento
dos filetes nervosos.1,2,22

IMUNOLOGIA
A reação sarcoídea consiste fundamentalmente

na interação entre macrófagos e linfócitos T/CD4. Os
monócitos são recrutados do sangue para os tecidos,
tornando-se macrófagos residentes (histiócitos) com
a função de degradar o antígeno da sarcoidose, ainda
não estabelecido. Acredita-se que o antígeno da sar-
coidose seja de degradação lenta, acarretando a cro-
nicidade do granuloma.14 A substância antigênica res-
ponsável pelo recrutamento dos macrófagos é inter-
nalizada, processada e apresentada aos linfócitos
T/CD4 juntamente com o complexo maior de histo-
compatibilidade classe II.14 Na persistência do estímu-
lo antigênico, os histiócitos transformam-se em célu-
las epitelióides através da ação das citoquinas libera-
das pelos linfócitos T/CD4 que infiltraram o local.
Acredita-se que o perfil das citoquinas envolvidas
nesse processo é do padrão TH1, incluindo IL-2, INF-γ,
TNF-α, IL-12, IL-15, IL-18, que favorecem a comparti-
mentalização das células inflamatórias, culminando
na formação do granuloma propriamente dito.11,14,23

Em alguns pacientes, no decorrer do processo granu-
lomatoso, há mudança da resposta imune para o per-
fil de citoquinas TH2, que favorecem a fibrogênese,
decorrendo disso a fibrose pulmonar.23

A estrutura compacta e fixa do granuloma sar-
coídeo pode sugerir estrutura estática, no entanto, o
granuloma sarcoídeo é estrutura dinâmica, em que
macrófagos jovens são recrutados continuamente,
repondo as células epitelióides eliminadas com o
decorrer do processo.14

MANIFESTAÇÕES SISTÊMICAS
Os pacientes com sarcoidose podem apresen-

tar-se assintomáticos, sendo a doença descoberta atra-
vés da radiografia do tórax.24 Podem ocorrer sintomas
inespecíficos, como febre, emagrecimento, sudorese
noturna e fadiga. Outros sintomas dependem dos
órgãos acometidos pela doença, como no comprome-
timento pulmonar (tosse seca, dispnéia, dor torácica),
ocular (dor ocular, distúrbios da visão), cutâneo, mús-
culo-esquelética (dores articulares, mialgias) e linfo-
nodomegalia. Sintomas neurológicos e cardíacos são
raros e, se existentes, prenunciam doença grave.12

Alguns quadros específicos são descritos como
a síndrome de Löfgren, que consiste na associação de
febre, irite, adenomegalia hilar bilateral e eritema
nodoso, e está associada a curso benigno da doença,
com resolução espontânea em 90% dos casos,12, 25

sendo mais comum entre as mulheres européias
jovens e brancas.14 Outras síndromes clássicas são a
síndrome de Heerfordt-Waldenström, que cursa com
febre, aumento da parótida, uveíte anterior e paralisia
facial,6 e a síndrome de Mikulicz, em que as glândulas
parótidas, a submandibular, a sublingual e as lacrimais
são acometidas.26 Na infância, o acometimento clássi-
co constitui-se de artrite, lesões cutâneas e uveíte.6

O acometimento do trato respiratório alto
ocorre em variação de cinco a 20% dos casos, poden-
do apresentar-se concomitante ao lúpus pérnio.6, 27, 28

O quadro radiológico pulmonar é classificado
em cinco estádios: 0- normal; I- adenopatia hilar bila-
teral ou paratraqueal; II- adenopatia hilar bilateral
associada a infiltrado pulmonar; III- infiltrado pulmo-
nar sem adenopatia; IV- fibrose pulmonar.3 Os está-
dios não são necessariamente cronológicos.14

A linfonodomegalia intratorácica é o achado
radiológico mais freqüente (85% dos casos) e comu-
mente se apresenta como adenopatia hilar bilateral
(Figura 2), podendo ser acompanhada por adenopa-
tia paratraqueal direita. A tomografia computadoriza-
da do tórax é superior à radiografia para demonstrar
adenomegalias mediastinais, mais sutis, e o envolvi-
mento do parênquima pulmonar29 (Figura 3).

Embora o acometimento cardíaco seja diagnos-
ticado em percentual que varia de cinco a 10% dos
casos, em achados de autópsias atinge valores entre 10
e 76%,24 podendo provocar bloqueio de ramo, distúr-
bios da repolarização, arritmias e cardiomiopatia.30

O acometimento ocular ocorre entre 25 e 50%
dos casos, havendo risco de perda de visão. É clássica
a uveíte anterior aguda com fotofobia, visão borrada e
lacrimejamento. Nódulos conjuntivais, assintomáticos
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FIGURA 2: Sarcoidose. Radiografia do tórax – adenomegalia 
hilar bilateral
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e bilaterais, podem ser observados31 e representam
granulomas epitelióides ao exame histopatológico.32

Em relação ao sistema músculo-esquelética a
poliartrite aguda inespecífica ocorre em mais de 40%
dos casos e tem curso autolimitado. A artrite crônica
e recorrente é rara (de um a 4%). O envolvimento
assintomático dos músculos ocorre entre 25 e 75%
dos casos, mas o acometimento sintomático é raro (<
0,5%), podendo ocorrer como miopatia, tumores ou
nódulos intramusculares ou síndrome polimiosite-
símile. O acometimento dos ossos ocorre entre cinco
e 10% dos casos, porém é significativo entre dois e
5% dos casos, e freqüentemente associado ao com-
prometimento crônico sistêmico, ao lúpus pérnio e à
uveíte crônica.29,31,33 As falanges das mãos e dos pés
são freqüentemente afetadas. Essas lesões são em
geral múltiplas e positivas ao estudo cintilográfico
mesmo antes de se manifestar radiologicamente. Os
achados radiológicos consistem em lesões císticas
radiolucentes, mas também em forma de favo de mel
ou de erosões ósseas com fraturas patológicas.29

Acredita-se que o acometimento do sistema neu-
rológico seja maior que os 5% previamente descritos. A
paralisia do nervo facial é o achado neurológico mais
comum, mas são inúmeras as apresentações possíveis.34

A doença renal raramente se estabelece através
da infiltração pelos granulomas sarcoídeos. A nefroli-
tíase e a nefrocalcinose, decorrentes da hipercalce-
mia, constituem o achado mais freqüente. A hipercal-
cemia, que ocorre em até 40% dos casos,14 resulta da
secreção de 1,25 hidroxi-vitamina D3 pelos macrófa-
gos alveolares. A produção do análogo da vitamina D
é autônoma e não sofre inibição por mecanismos de
feedback.6, 35

O acometimento hepatoesplênico assintomáti-
co é freqüente, ocorrendo em variação de 40 a 70%
dos casos, mas o comprometimento funcional é
raro.6, 36 A sarcoidose gastrointestinal é infreqüente.36

Em 40% dos casos, observa-se o acometimento
da medula óssea com alterações hematológicas como
leucopenia, linfopenia e aumento da velocidade de
hemossedimentação.6, 24

O acometimento da tireóide também tem sido
relatado, podendo ocorrer de maneira difusa ou através
de nódulos, cursando com hipo ou hipertireoidismo.37, 38 

MANIFESTAÇÕES CUTÂNEAS
A doença cutânea ocorre em percentual que

varia de 20 a 35% dos casos, possibilitando o diagnós-
tico precoce pela facilidade de realização da biópsia
para o exame histopatológico.3, 6

A sarcoidose cutânea pode apresentar-se sob
inúmeras formas: lesões máculo-papulosas, nodu-
lares, em placas, eritêmato-acastanhadas, única ou
múltiplas (Figuras 4 a 8). Classicamente, na diasco-
pia dessas lesões observa-se a cor de “geléia de
maçã”.6 O quadro de lesão eritematosa, infiltrada,
centrofacial é denominado lúpus pérnio, de difícil
tratamento e que pode levar a quadros desfiguran-
tes.39 As lesões subcutâneas de sarcoidose em que
se observam os granulomas epitelióides no panícu-
lo adiposo são denominadas nódulos de Darier-
Roussy, 40,41 e sugere-se que essa forma de sarcoido-
se cutânea esteja relacionada à doença sistêmica.41

Outras formas, menos usuais, incluem as lesões
ulceradas,42 as úlcero-atróficas semelhantes à
necrobiose lipoídica,43 as ictiosiformes13, 44 psoria-
seiformes,45 as hipopigmentadas,13 as verrucosas,46 a
eritrodermia,47 as perfurantes,48 mutilantes,13, 49 a
alopecia cicatricial,50 as rosaceiformes,51 escleroder-
miformes,52 lipodermatoesclerose-símiles53 e as
liquenóides.54

A infiltração das cicatrizes e tatuagens por gra-
nulomas epitelióides pode ocorrer como manifesta-
ção inicial da sarcoidose ou associada a doença sistê-
mica preexistente.55-58

A única lesão cutânea que se correlaciona
com o prognóstico é o eritema nodoso, que ocorre
na fase aguda e está associado à sarcoidose de reso-
lução espontânea.6,14,39 O eritema nodoso é manifes-
tação inespecífica da doença, pois não se observa o
granuloma epitelióide histopatologicamente.
Outras manifestações inespecíficas são o eritema
polimorfo, o prurigo, as calcificações e as alterações
ungueais, tais como a distrofia ungueal associada
ou não aos cistos ósseos, o baqueteamento
ungueal, a hiperqueratose subungueal, a onicólise
e a traquioníquia.6,59,60

FIGURA 3: Sarcoidose.Tomografia computadorizada do tórax de
alta resolução do mesmo paciente da Figura 2, mostrando nódu-
los intraparenquimatosos bilaterais e subpleurais à direita, nódu-

los não visíveis radiologicamente



DIAGNÓSTICO 
Devido à diversidade do quadro clínico, o diag-

nóstico de sarcoidose deve ser consolidado após a
exclusão de outras possíveis doenças, principalmente
as de origem infecciosa. O diagnóstico de sarcoidose
é baseado no achado histológico de granulomas epi-
telióides não caseosos associado a quadro clínico e
radiológico (se houver comprometimento pulmonar)
compatíveis. Os diagnósticos diferenciais dependem
dos órgãos acometidos pela doença. Para os casos de
sarcoidose cutânea, os diagnósticos clínico-histológi-

cos diferenciais importantes são a hanseníase, a
tuberculose cutânea (especialmente, o lúpus vulgar),
as micoses profundas, a sífilis, os granulomas de
corpo estranho e as infiltrações linfocitárias. 

O quadro 1 mostra a abordagem clínico-labora-
torial dos pacientes com suspeita clínica de sarcoidose. 

O aumento dos níveis séricos da enzima con-
versora de angiotensina (ECA), produzida pelas célu-
las do granuloma sarcoídeo, foi apontado no passado
como teste específico da doença. No entanto, devido
à taxa de 10% de falso-positivo e de 40% de falso-
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FIGURA 4: Sarcoidose. 
Nódulo eritêmato-violáceo no braço

FIGURA 6: Sarcoidose. Placa eritêmato-acastanhada
de superfície atrófica com áreas 

ulceradas na região anterior da perna esquerda

FIGURA 5: Sarcoidose. Placa eritêmato-acastanhada, descamativa
na região lombossacra, associada à sarcoidose pulmonar

FIGURA 7: Sarcoidose. Pápulas e máculas acastanhadas na região
infraclavicular esquerda
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QUADRO 1: Abordagem clínico-laboratorial dos casos suspeitos de sarcoidose

1. História clínica – febre, emagrecimento, tosse
2. Exame clínico – pulmão, pele, olhos, fígado e coração
3. Biópsia para os sítios de fácil acesso 
4. Radiografia do tórax e teste de função pulmonar
5. Eletrocardiograma
6. Avaliação oftalmológica
7. Bioquímica – avaliação hepática, renal e dosagem de cálcio sérico e urinário
8. Radiografia das mãos e dos pés

FIGURA 8: Sarcoidose. Pápulas e micropápulas,
normocrômicas, localizadas no lóbulo do pavilhão

auricular

negativo, esse exame deve ser usado como adjunto,
não sinalizando a atividade da doença nem a medida
de prognóstico.6, 24, 61

As reações intradérmicas são citadas por alguns
autores na investigação dos pacientes com sarcoido-
se.62 No quadro agudo da doença, classicamente esses
testes são não reatores, devido à mobilização dos lin-
fócitos T/CD4 do sangue periférico, causando aner-
gia.6 As reações intradérmicas são importantes tam-
bém na investigação das causas infecciosas, sobretu-
do nos países tropicais.63

O teste de Kveim-Siltzbach consiste na inocula-
ção intradérmica no paciente suspeito de homogeini-
zado das células do baço, fígado ou linfonodos, extraí-
das de paciente com sarcoidose. Observam-se, tardia-
mente (quatro semanas), ao exame histológico do
local da inoculação, os granulomas epitelióides. Trata-

se de teste clássico, porém de uso restrito, pois, embo-
ra ainda possa ser usado, o antígeno não é comercial-
mente disponível, e poucos centros ainda estão enga-
jados em sua produção e validação.64 Nos Estados
Unidos, o teste de Kveim não é aprovado pela Food
and Drug Administration.6,64 O teste de Kveim é positi-
vo nas formas agudas da sarcoidose, em cerca de 80%
dos casos, diminuindo a positividade com a cronicida-
de da enfermidade.64-66 Há a possibilidade de falso-
positivos entre os doentes com hanseníase tuberculói-
de, tuberculose, doença de Crohn, retocolite ulcerati-
va, linfomas e artrite reumatóide.65, 66

A propedêutica armada pode ser necessária
para melhor estudo do acometimento sistêmico.
Citam-se a tomografia computadorizada de alta reso-
lução para os casos de sarcoidose pulmonar, a resso-
nância magnética para o acometimento neurológico,
muscular, visceral e das glândulas lacrimais, a cintilo-
grafia com gálio-67 para a sarcoidose cardíaca.29 A cin-
tilografia produz também o “sinal do panda” pelo
padrão de captação quando há comprometimento do
parênquima pulmonar, lacrimal e de glândulas paró-
tidas.3,29 O sinal “lambda” corresponde ao padrão
observado na cintilografia com gálio-67 no acometi-
mento hilar bilateral e dos linfonodos paratraqueais
direitos.3

SARCOIDOSE E OUTRAS ENFERMIDADES
A associação da sarcoidose com o granuloma

anular e a necrobiose lipoídica é relatada.67-69 A sarcoi-
dose é freqüentemente associada a doenças auto-imu-
nes, especialmente o lúpus eritematoso70,71 e a escle-
rose sistêmica,72 mas também à dermatomiosite,73 à
síndrome de sobreposição esclerose sistêmica-poli-
miosite e à hepatite auto-imune,74 à síndrome de
Sjögren,75 à espondilite anquilosante,76 à dermatite
herpetiforme,77 à doença celíaca,78 à síndrome de
Sweet,79 ao pioderma gangrenoso,80 às doenças endo-
crinológicas auto-imunes, como a doença de
Addison, a síndrome poliglandular, a tireoidite e a
doença de Graves,81 ao diabetes mellitus insulino-
dependente,82 à colite ulcerativa,82 ao vitiligo83 e à
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QUADRO 2: Tratamento da sarcoidose 

Tratamento

Prednisona

Cloroquina
Hidroxicloroquina

Metotrexato

Azatioprina

Ciclofosfamida

Ciclosporina

Clorambucil

Pentoxifilina

Talidomida

Alopurinol

Isotretinoína

Minociclina
Doxiciclina

Leflunomida

Inibidores do TNF-α

Efeitos colaterais

Supressão adrenal, hipertensão,
diabetes mellitus, catarata, osteopo-
rose, ganho de peso, acne, aumento
do risco de infecção

Retinopatia, náusea, vômito, diarréia

Mielotoxicidade, hepatotoxicidade,
pneumonite, náusea, imunossupres-
são lesões orais 

Náusea, neutropenia, hepatotoxicidade
carcinogenicidade

Neutropenia, náusea, cistite, carci-
nogenicidade

Hipertensão, insuficiência renal,
carcinogenicidade, risco aumentado
de infecção, hepatotoxicidade

Mielotoxicidade, carcinogenicidade,
risco aumentado de infecção

Náusea

Teratogenicidade, sonolência, neu-
ropatia periférica, ganho de peso,
bradicardia, constipação

Náusea, vômitos, diarréia, hepatoto-
xicidade, anemia e trombocitopenia

Mialgias, queilite, dislipidemia, tera-
togenicidade

Náusea, eritema difuso, hiperpig-
mentação, indutor de lúpus eritema-
toso, síndrome de hipersensibilidade

Sintomas gastrointestinais, hepatoto-
xicidade

Risco aumentado de infecção
(tuberculose), reação alérgica, carci-
nogenicidade agrava insuficiência
cardíaca congestiva

Dose

20-40mg/d , 
Diminuição progressiva da dose,
manutenção por cerca de 6 meses
Manutenção:5-10mg/d

250-500mg/d 
200-400mg/d

10-15mg/sem

50-150mg/dia

50-150mg/dia
Pulso intravenoso: 500-1.500mg/d

25-200mg/d

4 a 12mg/dia

400-1.200mg/dia

50-200mg/dia

100-300mg/d

40-80mg/d

50-100mg/dia
100-200mg/dia

20mg/dia

Infliximab 5mg/kg/semana EV nas 2
primeiras semanas, e depois a cada 6-8
semanas
Etanercept 25mg/2x/semana SC



terapia sistêmica com corticoesteróides para os casos
de sarcoidose cutânea está reservada para os casos de
doença desfigurante, disseminada ou refratária ao tra-
tamento tópico.99

Desde que os corticóides podem causar efei-
tos colaterais graves e havendo casos refratários,
drogas citotóxicas ou imunossupressoras são
empregadas como “poupadores de corticoesterói-
des”,6,12,14,17,99,100 das quais, o metotrexato, os antima-
láricos, a azatioprina, o clorambucil, a ciclofosfami-
da, a ciclosporina e a pentoxifilina já foram utiliza-
das. 6,14,17,23,99,100 A avaliação por metanálise dessas
drogas para os casos de sarcoidose pulmonar reve-
la poucas evidências que sustentem seu emprego,
além dos efeitos colaterais graves que podem ocor-
rer.101 Nos casos de sarcoidose cutânea, o nível de
evidência para o uso dessas drogas é fraco (nível
C/D), pois baseia-se em séries pequenas e relatos
isolados.99 Os antimaláricos102 e o metotrexato103 têm
sido utilizados na sarcoidose cutânea, tanto isolada-
mente como em terapia conjunta com os corticoes-
teróides (como poupadores), com bons resultados
em pequenas séries de casos, porém são considera-
dos supressores e não curativos, porque há possibi-
lidade de relapso da doença após a descontinuação
do tratamento.99

A minociclina e a doxiciclina,104 o alopurinol.105

a isotretinoína106 e a talidomida107,108 já foram usados
no tratamento da sarcoidose cutânea, com resultados
positivos. A leflunomida foi empregada em pacientes
com sarcoidose pulmonar, ocular e/ou cutânea com
bons resultados, mas estudos maiores e controlados
são necessários.99

O emprego do infliximab,109,110 anticorpo
antiTNF monoclonal, foi relatado em casos de sarcoi-
dose cutânea e sistêmica, com boa resposta.
Contudo, o nível de evidência para essa medicação é
fraco (nível C/D).99 O emprego do etanercept, recep-
tor solúvel do TNF, na sarcoidose ocular refratária
não demonstrou melhora significativa em estudo
duplo-cego randomizado.111

Os seguintes tratamentos foram utilizados na
sarcoidose cutânea, com bons resultados, porém limi-
tado a relatos isolados: a fototerapia com UVA-1,112 a
melatonina,99 os ésteres do ácido fumárico,113 o tacro-
limus tópico,107, 114 o micofenolato mofetil115 e a terapia
fotodinâmica.116 O tratamento com laser foi emprega-
do nas lesões cutâneas resistentes, com resultados
contraditórios.99

O quadro 2 sumariza os medicamentos utiliza-
dos no tratamento da sarcoidose. 6,14,17,99,100,107

PROGNÓSTICO/MORTALIDADE
A evolução da sarcoidose varia de acordo com

a duração da doença, sua gravidade e os órgãos

trombocitopenia.84 A ocorrência de linfoma após o
início da sarcoidose é denominada síndrome sarcoi-
dose-linfoma85 e está principalmente associada ao lin-
foma não-Hodgkin,86 mas também a outras síndromes
mieloproliferativas.87 A associação com os linfomas
cutâneos é também relatada.88

Há inúmeros relatos de casos associando a
sarcoidose a vários tipos de neoplasias, sobretudo
tumores de testículo e de pulmão.89, 90 A possibilida-
de de risco aumentado para o desenvolvimento de
neoplasias entre os pacientes com sarcoidose ainda
é assunto controverso.91 É crescente o número de
relatos de casos da sarcoidose desenvolvendo-se
após tratamento com interferon alfa nos casos de
hepatite C, mas também seguindo-se o tratamento
de neoplasias.92-96

TRATAMENTO
A sarcoidose pode ter resolução espontânea

tornando controversa a questão de quando se deve
tratar o paciente.11 A opção pelo tratamento deve ser
realizada considerando-se a extensão, a gravidade dos
sintomas e a possibilidade de progressão da doença
com perda de função do órgão acometido.11, 12,14,17 Para
as lesões cutâneas, a possibilidade de desfiguramento
é a indicação de tratamento, que melhora também a
qualidade de vida dos pacientes.6,11

Os corticóides são considerados a primeira
opção de tratamento. A sarcoidose cardíaca, a neu-
rológica, a ocular não responsiva à terapia tópica e a
hipercalcemia maligna são as indicações indiscutí-
veis de terapêutica sistêmica.14,17,97 Na sarcoidose pul-
monar, o estádio II ou o III, sintomáticos, também
indicam o tratamento.14 A análise sistemática do uso
de corticoesteróides (orais ou inalatórios) na sarcoi-
dose pulmonar revelou que há melhora radiológica
nos estádios II e III após período que varia de seis a
24 semanas de tratamento, com discreta melhora na
função pulmonar. Embora haja benefício a curto
prazo, é questionável se os corticoesteróides alteram
a progressão da doença pulmonar.98 Para os casos de
sarcoidose cutânea, o uso dos corticoesteróides,
assim como de todas as novas drogas utilizadas, está
limitado à descrição de pequenas séries de casos e
relatos de casos isolados.99

A dose utilizada de prednisona é variável. As
doses de 20 a 40mg/dia têm sido recomendadas,
embora alguns autores utilizem doses maiores, de
80mg/dia.99 Há consenso quanto à utilização por
tempo razoavelmente prolongado (seis a 12 meses)
com diminuição progressiva da dose.6,11,12,14,17,99 Os cor-
ticoesteróides tópicos (propionato de clobetasol e de
halobetasol), oclusivos (propionato de clobetasol) e
intralesionais (triamcinolona) são os de escolha na
sarcoidose cutânea restrita a poucas lesões.6,99,100 A
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