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Malattia di Grover in paziente cardiotrapiantato

La malattia di Grover & una dermatosi transitori@asa sconosciuta che clinicamente si manifeste @uzio-
ne papulare della cute, pruriginosa e nella maguote dei casi autolimitante. |l sesso maschlleta avanzata
sono fattori predisponenti; I'eta media alla diagjrodi circa 61 anni. Si localizza soprattuttivallo del tronco
e dell'addome e, da un punto di vista istologicoagatterizzata da discheratosi ed acantolisi.

L’insorgenza della malattia € stata descritta inigrati affetti da insufficienza renale cronica,enione da HIV,
neoplasie ematologiche, chemioterapia e dopo mép@i midollo osseo o di rene.

Descriviamo il caso di un paziente trapiantataidre in terapia immunosoppressiva che ha sviluppatattia di Grover
a distanza di venti anni. A nostra conoscenzarailo caso descritto in questo tipo di trapiarbogano.

Grover disease in patient with heart transplant

Grover disease is a transient acantholytic derrstpsesenting as a papulovesicular rash of theeuppnk,
generally among older white males; it is usuallyrjtic but self-limitating. Histologically is chacterized by
acantholytic pattern, and it has been associatéld mimerous disorders, including hematologic maligies,
chronic renal failure, HIV infection, chemotherajmpne marrow or kidney transplant. Follow-up amhtment
are often difficult to evaluate secondary to thergpneous remittance and occasional fluctuant eoofshe
disease. Grover diseasEs pathogenesis still rernakrsown. Here we describe the case of a patietht suidden
onset of Grover disease after 20 years of immurmsggive treatment for heart transplantation.

Introduzione

La malattia di Grover si manifesta tramite un’eams papulo-vescicolare di tipo monomorfo, é stata
descritta per la prima volta nel 1970 da Ralph W\@r [1]. E una malattia acquisita di non comune
riscontro; le quattro maggiori serie di casi putdlie nella letteratuta inglese descrivono una faredi
zione per il sesso maschile e per la razza Cawc@sipporto maschi:femmine pari a 2.4:1) con un’eta
media alla diagnosi di 61 anni, sebbene tale disersia stato descritto in una fascia d’eta congres
tra 22 e 100 anni. La caratteristica istologicdadi patologia € I'acantolisi focale, della quatena
stati descritti differentpatterns anotomo-patologici: pemfigo volgali&e nel 47%, Darielike nel
18%, spongiotico nel 9%, pemfigo fogliackae nel 9%, misto nel 9% e Hailey-Haildike nell’8%.
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L'eziologia risulta sconosciuta, ma diversi Autdmanno correlato la malattia di Grover con
I'esposizione ad elevate temperature e la sudarazigpecie nei climi caldi [2-4]. Altre cause seate
nanti sono rappresentate dal ricovero a letto pedale, specie in associazione con uno stato fepbri
limmunodeficienza, le neoplasie, incluse le leugead i linfomi [5-12].

Il quadro clinico é caratterizzato da manifestaziipo papule, papule-vescicole e piccoli nodulglm

ti dei quali possono presentare escoriazione, ptiesgprattutto a livello del tronco e della pgptes-
simale degli arti. La malattia di Grover é frequanéente associata ad altre malattie della pelle come
vari tipi di eczema, psoriasi ed a condizioni patsiniche della cute. La casistica della Mayo Clini
(n=28) mostra una risoluzione completa nel 43%cdsi, persistenza di malattia nell’11% e recidive
ricorrenti nei restanti casi. A causa delle frequesmissioni spontanee e occasionalmente del decor
fluttuante della malattia follow-up e I'individuazione di un trattamento specifico e@pesso dificol-
tosi. Circa la meta dei pazienti affetti da masatti Grover risponde positivamente a terapia cati-co
costeroidi topici, la somministrazione di cortiasidi per via sistemica ha indotto risposta sagten

Caso Clinico

Riportiamo il caso di un paziente maschio di 65 @ottoposto a trapianto cardiaco per cardiomiopa-
tia dilatativa nel 1988 da allora in terapia immsopressiva con Ciclosporina A, Azatioprina e Cor-
ticosteroidi. Nel 1997 veniva posta diagnosi didma non-Hodgkin a localizzazione retroperitoneale
con sierologia per virus Epstein-Barr negativa. vev@ertanto ricevuto trattamento chemioterapico
secondo schema CHOP (Ciclofosfamide, Adriamicinachistina, Prednisone) con conseguimento di
una risposta completa di malattia. | successivirotinclinico-strumentali mostravano il perdurade
tale condizione. Nel 2009 il paziente veniva riaa¥e presso la nostra Unita Operativa per indagare
la comparsa di estese lesioni cutanee eritemapossenti da circa un mese, inizialmente localizzate
agli arti inferiori e successivamente diffuse anto associate a intenso prurito intermittente.
All’esame obiettivo si riscontrava la presenzaaaltiome ed al tronco, di numerose lesioni di tipo pa
pulo-vescicolare, di colorito rossastro tendemtiaicune zone, al bruno (Figure 1-3). Gli esami-ema
tochimici effettutati risultavano sostanzialmentla norma; veniva riscontrato esclusivamente un
alterato valore di creatinina pari a 2.76 mg/dIrifiexrire ad un quadro di insufficienza renale coani
causato dalla terapia immunosoppressiva con Cictosp A e prednisone e una positivita per HCV,
con una viremia pari a 814000 IU/ml. Le transamiimiasiitavano nei limiti della norma in quadro di
epatopatia cronica HCV correlata. Veniva quindige#a ricerca di crioglobuline plasmatiche risulta-
te assenti. Il paziente veniva pertanto sottopadimpsia cutanea delle lesioni. L'esame istologmo
dotto sul materiale prelevato evidenziava un quddry...]JDermatite acantolitica compatibile con ratiia

di Grover” (Figura 4). Il paziente veniva quindirdisso al domicilio e avviato ad fatlow-upambulatoriale;

a distanza di due mesi circa dalla diagnosi la festazione cutanea regrediva spontaneamente.

Discussione

La malattia di Grover € una dermatosi ad eziolagianosciutaautolimitantesi, non familiare, non
immunomediata. Da un punto di vista clinico & dar&zata dalla comparsa improvvisa di nash
cutaneo pruriginoso di tipo papuloso, vescicolamheratosico. Caratteristicamente le manifestazioni
cutanee si presentano soprattutto al tronco ecpalt@ piu prossimale degli arti, anche se sorar+ip
tate localizzazione a livello delle cosce e delacfl3]. Le lesioni sono istologicamente polimoge

-716 -



Boll Soc Med Chir Pavia 2010;123(4):715-719

mostrano quadri di discheratosi o di acantolisi.ubgunto di vista clinico la malattia € di solitan-
sitoria, risolvendosi spontaneamente entro poctiense, anche se le lesioni possono recidivare per
anni: questa condizione viene denominata comerhatsi acantolitica persistente” [14]. La malattia
di Grover si associa nell'’11% dei casi ad altreologfie dermatologiche che includono I'eczema se-
borroico, le dermatiti allergiche da contatto, éardatite atopica, le dermatiti da contatto cotainti e la pso-
riasi. La diagnosi differenziale va effettuata cliverse situazioni cliniche come la dermatite hifrpene,
I'eruzione papulosa da farmaci, morsicature dapotio, la pitiriasi rosa papulare e la sifilidecsetaria.
Sebbene la causa non sia conosciuta, sono statittetei fattori precipitanti e delle associaziaon
alcuni quadri clinici. Tra i primi vanno annoverfiéisposizione al sole, il calore, I'esercizio ¢igied

il sudore, oltre alle radiazioni ionizzanti, altteanento con 2-chlorodeoxyadenosina e ribavirina, i
terleuchina 4 e D-penicillamina [15-16]. Tra le midile sistemiche, la malattia di Grover e stata
osservata in associazione a casi di insufficierezeale, infezione da HIV, chemioterapia, neo-
plasie, incluse le leucemie ed i linfomi nell’8%i @asi [7, 17].

Insorgenza di malattia di Grover é stata osseavathe in pazienti in trattamento dialitico per ffisienza
renale cronica. Alcuni di questi erano gia statoposti a trapianto ed erano in trattamento imreappres-
sivo. In altri pazienti invece la malattia era elifa spontaneamente dopo trapianto di rene [18].

Altri casi di malattia di Grover sono stati dedtopo trapianto di midollo osseo [19-20].

Quello che presentiamo € il primo caso descrittannpaziente che ha ricevuto trapianto di cuore.
Sebbene questa associazione potrebbe essereadfoitttéttto che la malattia di Grover spesso st pre
senti in paziente immunosoppressi suggerisce ahnenlinosoppressione, sia essa di tipo iatrogeno o
no, possa essere un fattore favorente lo svilugfia thalattia.

In conclusione, la malattia di Grover dovrebbe ess®nsiderata nella diagnostica differenziale
delle malattie della pelle che si sviluppano dopapianti, alcune delle quali risultano poten-
zialmente molto pericolose, in quanto di possilidédéura neoplastica.

Figure

Figura 1. Localizzazione di malattia di Grover a lvello addominale.
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Figura 2. Localizzazioni a livello del Il inferior e della coscia.

Figura 3. Localizzazioni a livello del Il superiore della coscia.
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Figura 4. Quadro istologico da biopsia cutanea: A) a carico @l’epitelio, acantolisi soprabasale e
conseguente formazione di fissurazioni; inoltre netlerma sparso infiltrato linfocitario; B) a mag-
giore ingrandimento si evidenziano cheratinociti aantolitici.
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