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Abstract

Resumo

A dermatite atopica é uma dermatopatia inflamatdria, pruriginosa,
cronica, de origem genética, resultante da perda da funcdo de
barreira fisica da pele e da hiperreatividade a alérgenos ambientais,
trofoalérgenos, microbianos e a irritantes primarios. Nos casos
graves, tem se utilizado a ciclosporina para controle da doenga.

Realizar um relato de caso sobre Dermatite Atdpica (DA) incluindo
guadro clinico, diagndstico e tratamento com ciclosporina.

O paciente NSS, masculino, oito anos, foi acompanhado no
ambulatério de Dermatologia da BWS — Associacdo Pele Saudavel
(APS), com quadro de DA grave durante o periodo de seis anos.

O paciente evoluiu com melhora significativa das lesdes eczematosas
e diminuigdo do prurido apés inicio do tratamento com ciclosporina.

O paciente apresentava um quadro de DA refrataria aos tratamentos
convencionais e o uso da ciclosporina significou a Unica alternativa
terapéutica eficiente no controle das lesdes e diminuigdo do prurido.
Até o més de dezembro de 2020, o0 mesmo ndo apresentou nenhuma
reacdo adversa e efeito colateral ao uso da medicagdo.

Atopic dermatitis (AD) is an inflammatory, itchy, chronic, genetic origin
dermatopathy resulting from the loss of the skin's physical barrier
function and hyperreactivity to environmental allergens, trophoallergens,
microbials and primary irritants. In severe cases, cyclosporine has been
used to control the disease. Conduct a case report on AD including clinical
picture, diagnosis and treatment with cyclosporine. This drug, if correctly
indicated, is valid as a therapeutic alternative. For this study, articles
from the Scielo website and official publications from the Brazilian Annals
of Dermatology were used. The patient, 8 years old, was seen at the BWS
clinic, complaining of erythematous pruritic lesions spread throughout his
body. The patient is being followed up at the Dermatology outpatient
clinic to control the manifestations of the dermatological disease. The use
of cyclosporine is an efficient tool in treatment of AD. Clinical and
laboratory parameters must be observed and followed so that side effects
are minimized. Cyclosporine is yet another alternative in the therapeutic
arsenal and can be used especially in cases that are refractory to
conventional treatments.
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INTRODUCAO

Dermatite atdpica € uma doencga crénica da pele que se caracteriza pelo

aparecimento de erupg¢des pruriginosas e crostosas, sendo mais comum em areas de
1)

dobras, como regido cubital e poplitea. E, também, conhecida como eczema atépico
Trata-se de uma doenca ndo-contagiosa que pode vir associada a asma broénquica

e rinite alérgica, surgindo na infancia e se tornando menos intensa na fase adulta,
D

podendo desaparecer na maioria dos casos

No tratamento do paciente com DA, é mandatério afastar agentes

desencadeantes e irritantes e o uso de hidratantes é parte crucial no controle da
doencga @,

Nos ultimos anos, o conhecimento sobre a etiopatogenia da dermatite atdpica
(DA) cresceu consideravelmente. Iniciando-se pela identificacdo dos principais agentes
desencadeantes envolvidos na expressado clinica da doenca. A integridade da barreira

cutanea representa um dos pontos fundamentais para a manutencdo da homeostase e

defesa natural da pele (2)_

Nas formas mais leves a moderadas, o uso de agentes anti-inflamatdrios

tépicos além dos hidratantes, tem papel significativo no controle de surtos @

Num segundo momento, em casos de DA grave ou refratdria aos

procedimentos habituais, os agentes imunossupressores sistémicos também tém sido
)

considerados
E, por ultimo, a utilizacdo de imunobioldgicos, também sdo apresentados a luz
das evidéncias cientificas e clinicas atuais para casos de dificil controle (2)_
A DA esta no grupo de reacdes de hipersensibilidade predominantemente do
tipo imediato (Tipo | de Gell e Coombs). O paciente com DA apresenta hiper-
reatividade cutanea que o leva a reagir anormalmente a varios estimulos, produzindo

prurido significativo e liquenificacdo precoce, constituindo o quadro classico da doenca
(3)
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Sobre essa pele, poderdo atuar varios fatores adjuvantes e desencadeantes,

como traumas, irritantes primarios, alteragGes de temperatura, infec¢des, suor, calor,
4)

alérgenos, estresse e fatores emocionais

Ha estudos que demonstram a eficacia de UVB narrowband na DA infantil, mas
ha falta de ensaios clinicos na literatura que determinem a duracdo da remissao (5)_ No
presente caso, essa terapia nao foi considerada por falta de disponibilidade do
paciente.

Este relato de caso teve por objetivo demonstrar que o uso da ciclosporina
constitui alternativa terapéutica poderosa no tratamento da DA e reparo da barreira
cutanea. Pardmetros clinicos e laboratoriais devem ser sempre observados e seguidos
de perto, para que os efeitos colaterais do uso dessa droga possam ser minimizados. A
ciclosporina é mais uma opc¢ao de tratamento, podendo ser utilizada especialmente

em casos refratarios aos tratamentos mais conhecidos e como droga de resgate ©

RELATO DO CASO

N.S.S., 8 anos, 40 quilos, sexo masculino, acompanhado da mae, residente da
cidade de S3ao Paulo— Sao Paulo, Brasil, fototipo V, faz acompanhamento por Dermatite
Atdpica no ambulatdrio de dermatologia da BWS ha 6 anos.

Mae refere que o paciente abriu o quadro de lesdes por todo o corpo aos 3
anos de idade. Com quatro ou cinco anos, a clinica piorou consideravelmente, tendo o
paciente iniciado atendimento dermatoldgico na instituicdo nesta época.

Ao longo dos anos, fez uso de diversos esquemas terapéutico que incluiram:
e Uso didrio de Tarfic 0,03 % duas vezes ao dia nas lesdes da face;
e Bepantol varias vezes ao dia intercalando com o uso do Tarfic;
e Topison 1 x ao dia nas lesGes agudizadas do corpo;
e Cetaphil creme hidratante;
e Amitriptilina 25 mg a noite;
e Banho morno de 5 minutos 1 x ao dia; e

e Uso de Pijama de Algod3o para alivio do quadro;
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e Foi orientado ao paciente o uso de pijama umido, porém o mesmo nado aderiu.
e Nos ultimo ano de acompanhamento (leia-se 2020), o paciente usou durante

oito meses a Ciclosporina como droga de resgate.

Paciente nega antecedente familiar de atopia.

A primeira linha de tratamento proposto para este paciente foi o uso de
hidratantes para repor a integridade da barreira cutanea, porém a monoterapia nao foi
suficiente para controle dos sintomas da doenga.

Por fim, paciente que ja apresentava melhora significativa considerando seu
quadro clinico acompanhado no ambulatério por seis anos, permanece em
acompanhamento ambulatorial até a presente data. Em sua udltima consulta, o
esquema terapéutico foi otimizado da seguinte forma:

e Metotrexato 2,5 mg ( dois comprimidos pela manh3, dois comprimidos a noite

— aos sabados);

e Acido Félico 2mg (um comprimido ao dia — todos os dias com exce¢do dos

sabados) ;

e Manutenc¢do do Cetaphil Creme e Dove liquido original;

e Doxepina Xarope Simples Manipulado 20 mg — 5 ml a noite;

e Hidratante Manipulado com Glicerina 10%, Furoato de Mometasona 0,1% e

Oleo de Borragem 10% (intercalando uso com o Cetaphil);

e Hixizine;

e Acompanhamento laboratorial: hemograma completo, fungdao hepatica, IgE

sérica, 25-OH-Vit D, RX de torax;

e Suspensdo da Ciclosporina — ap6s oito meses de uso.

BWS Journal. 2022 Margo; v.5, €220300187: 1-11.



Eficacia da Ciclosporina no Controle da Dermatite
Atopica

Figura 1 — Regido frontal da face apresentando eczema atdpico, xerose cutanea e ceratose de padrao folicular.

Fonte: original da autora.

Figura 2 — LesGes caracteristicas de Dermatite Atdpica Grave em regido cervical posterior apds oito meses de uso da

ciclosporina.

Fonte: original da autora.
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Figura 3 — Ceratose folicular e placa liquenificada com bordas irregulares e limites precisos em regido do cotovelo e

membro superior esquerdo apds oito meses de uso da ciclosporina.

Fonte: original da autora.

Figura 4 — Xerose cutanea e placa liquenificada com bordas irregulares e limites precisos em regido de dorso

de maos bilateralmente.

Fonte: original da autora.

A inflamacdo crbnica da pele, caso do paciente em questdo, possui varios
fatores desencadeantes e capazes de acentuar os defeitos na barreira da pele

resultando em erup¢des recorrentes e prurido.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Para o paciente N.S.S., a equipe utilizou o protocolo-base do tratamento da DA
gue consiste na restauracdo da barreira cutanea, terapia anti-inflamatéria, controle do
prurido e controle de fatores desencadeantes. A terapia anti-inflamatédria tépica pode
ser indicada das formas leves a graves, ja a terapia anti-inflamatdria sistémica é
indicada em casos graves e refratdrios (2)_

O tratamento basico inicial do individuo deste relato foi o uso de hidratantes

para repor a integridade da barreira cutanea que sdo a primeira linha de tratamento
6)

para todas as formas da doencga, conforme consagrado pela literatura médica (

Os hidratantes sdo compostos de emolientes, umectantes e possuem
substancias oclusivas. Os emolientes preenchem os espac¢os entre os cornedcitos da
pele; os umectantes aumentam a hidratacdo da camada cdérnea, preservando a
estrutura; e as substancias oclusivas formam um filme hidrofébico sobre a epiderme

que retarda a evaporacdo da agua e a penetracdo de agentes irritantes, como
(6)

alérgenos e toxinas

A escolha do hidratante no paciente em questdao foi individualizada,
2

considerando sua idade, sua condicdo financeira e adesdo ao tratamento

A priori foi considerada, também, a fototerapia que segundo a literatura, é
indicada para o controle da dermatite atdpica mediante seus mecanismos anti-
inflamatdrios e imunossupressores. Através desta terapéutica, ocorre a inibicdo das

citoquinas produzidas pelos linfocitos T, que medeiam a resposta imunolégica para o
Q]

desenvolvimento das lesdes eczematosas
Devido inviabilidade financeira de locomocao trés vezes por semana até o local
do ambulatério para realizacdo de fototerapia, foi solicitado, pela mae do paciente, o
servico do ATENDE —Transporte Gratuito da Prefeitura do Municipio de Sdo Paulo da
Unidade Basica de Saude até a Instituicdo BWS — ainda no aguardo do feedback do
servico publico.
E preconizado pelos guidelines de DA que nas crises seja realizado para o

controle da doenca, o uso de corticosterdides tdpicos e dos inibidores da calcineurina.

BWS Journal. 2022 Margo; v.5, €220300187: 1-11.




Eficacia da Ciclosporina no Controle da Dermatite
Atopica

Eles sdao agentes anti-inflamatérios que atuam nas células dendriticas, mondcitos,
macréfagos e linfécitos T e impedem a sintese de interleucinas (IL). Os corticosterdides
controlam o prurido e as lesGes eczematosas, mas podem apresentar efeitos

colaterais, se usados por longos periodos ou em regides de pele mais fina como rosto
(]

ou pescoco. A equipe médica prescreveu o uso dos mesmos nos periodos de crise
A calcineurina é uma proteina citoplasmatica presente em diversas células,

incluindo linfocitos e células dendriticas, e apds sua ativagdo atua como um fator de

transcricdao de interleucinas inflamatdrias, tais como IL-2, IL-3, IL-4 e TNF-a. Estdo

disponiveis para uso tdpico dois inibidores de calcineurina: o pimecrolimo e o

tacrolimo — no caso em questdo o paciente fez uso do Tarfic (tracolimo) (7)_

O Prurido cronico é definido como a persisténcia deste sintoma por mais de seis

semanas, como é o caso do paciente sujeito deste relato. O sintoma de prurido é

associado a redugdo da qualidade de vida. Foi demonstrado que o prurido cronico é
(8

mais debilitante que a dor, levando a alteracdo do sono e humor

A ansiedade e depressao, também podem exacerbar o prurido. No paciente da
instituicdo, notou-se a existéncia do skin picking, também chamado
dermatotilexomania ou dermatilomania, trata-se de uma compulsdao em tocar, cogar,

arranhar, limpar ou “fucar” irregularidades no tecido cutaneo até formar lesGes que,
(8

em muitas situacdes, se tornam graves
Apesar do tratamento tdpico com o Tracolimo, o paciente sé apresentou
melhora significativa com o uso da ciclosporina (CA) que trata-se de um polipeptideo
ciclico lipofilico que inibe as vias dependentes da calcineurina, resultando em niveis
. ‘s N L - . 9)
reduzidos de varias citocinas pré-inflamatdrias, tais como IL-2 e IFN-g **”.
Os inibidores da calcineurina sdao uma classe de medicamentos utilizados nos

surtos para o controle da inflamacdo na DA, porém ndo sdo a primeira escolha e
)

devem ser utilizados como droga de resgate e com parciménia
A Ciclosporina é muito eficaz e freqiientemente utilizada na DA, tanto em
criangas como em adultos, na dose de 3-5 mg/kg/ dia, dividida em duas doses diaria

(manh3 e noite). Apds seis semanas, esta dose pode ser reduzida para 2,5-3 mg/kg
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(fase de manutencdo), e a duracdo de tratamento varia entre trés meses até o limite
9)

de um ano
Alguns estudos de metandlise demonstraram que a CA tem eficacia relativa de
55% de melhora na gravidade da doenga apds seis a oito semanas de tratamento, sem

diferencas entre adultos e criancas, mas a tolerabilidade mostrou-se melhor em
9)

criangas

Estudos de revisdo sistematica recentes demonstraram que a Ciclosporina é um
dos tratamentos de primeira linha e de curto prazo para DA moderada a grave, em que
a terapéutica convencional foi ineficaz ou inapropriada (g)_

A CA é um dos tratamentos de primeira linha para DA grave e se mostrou eficaz
no controle da doenga do paciente objeto deste relato (10)_

O paciente tem evoluido com melhora significativa das lesGes eczematosas
desde a introducdao da ciclosporina, com diminuicdo do prurido e melhora da
qgualidade de vida. A escolha do tratamento na DA deve ser personalizada ao fendtipo,
gravidade, idade e comorbidades de cada individuo (11)_

E importante sempre lembrar que o monitoramento da fun¢do renal e da
pressdo arterial é imprescindivel, e havendo altera¢des laboratoriais ou aumento da
pressdo arterial, a medicacdo deve ser interrompida imediatamente, ou sua dose deve
ser reduzida. Em criancas, deve considerar-se que as vacinas podem nao ser eficazes
durante o seu uso, decorrente da imunossupressao (12)_ Os efeitos adversos tendem a
melhorar com a suspensdo da medicacao (3

O tratamento sistémico com CA visa a supressao de células T, porém afeta
outros tipos celulares e favorece o aparecimento de diversos efeitos adversos que
podem limitar seu uso devendo ser acompanhados e observados (14)_

O tratamento com CA ndo contra indica o uso concomitante de outros
medicamentos tépicos. No entanto, alguns efeitos colaterais devem ser monitorizados,
como a hipertensdo arterial e alteracdo da funcdo renal, por isso se faz necessario a

TP . ’ . . , 14
vigilancia clinica e laboratorial continua ( ),

CONCLUSOES
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A dermatite atdpica é uma doenca inflamatdéria crénica da pele, que ocorre
predominantemente no lactente e na infancia. Frequentemente, associa-se com
anormalidades na barreira cutdnea e com sensibilizacdo alérgica. O diagndstico é
baseado na histéria clinica e nos achados do exame fisico do paciente. O paciente
acompanhado no ambulatério de dermatologia da APS tem um quadro de DA grave e
apresentou melhora clinica importante, com impacto significativo em sua qualidade de
vida apds da introducdo do uso da ciclosporina.

A medicagdo atua na dermatite atdpica, aumentando o IFN-g (que, por sua vez,
inibe a IgE), inibindo o TNF e algumas interleucinas. Por tratar-se de um potente
imunossupressor e considerando os possiveis efeitos colaterais, a equipe médica optou
por tratar o paciente por oito meses apenas e depois otimizar o esquema terapéutico.
O paciente tolerou bem o uso da medicacdo durante os oito meses, ndo tendo
alteragGes de hipertensdo arterial e insuficiéncia renal. O controle clinico-laboratorial
intimo desses dados foi realizado mensalmente, o que tornou possivel seu uso seguro.
A indicacdo do uso deste imunossupressor considerou seus possiveis efeitos colaterais
(riscos e beneficios) e ateve-se ao fato de tratar-se de um caso grave e refratdrio a
outras terapéuticas. No caso do paciente em questdo tratado com ciclosporina, houve
notdvel melhora clinica e na sua qualidade de vida.

Atualmente o paciente segue acompanhamento ambulatorial periddico e a

ciclosporina foi suspendida em sua ultima consulta.
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