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ARTICLE INFO ABSTRACT
. . A dermatite atopica ¢ uma condicao clinica e sintomaticamente complexa, mais prevalente em criangas,
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as atividades diarias. Objetivo: revisar a literatura a fim de categorizar sobre os principais topicos
discutidos acerca da dermatite atopica, dentre eles: mecanismo fisiopatologico, instrumentos de
rastreio, qualidade de vida e emocional, dietoterapia e tratamentos. Foi realizada uma revisdo narrativa,
com busca nas bases de dados PubMed, Google académico, comités nacionais e internacionais de satde
e livro texto. A busca eletronica foi efetuada em maio de 2022, com as palavras-chave: “Atopic
dermatitis; Review, Treatments”, com filtro dos ultimos cinco anos. A partir da leitura e categorizagio
dos resultados, consideramos que a discussdo sobre essa patologia mostra amplo escopo fisiopatologico
e com diferentes abordagens para minimizar os eventos ¢ melhorar a qualidade de vida. Concluimos
que ha uma tendéncia as evidéncias na compreensdo molecular da dermatite atopica para identificar
diferentes fenotipos na busca de tratamentos baseados em medicina personalizada.
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INTR ODU CTI ON Estudos revelam que nas ﬁltima§ tr‘és décadas 0 nimero de pacientes

com DA dobrou ou mesmo triplicou na maior parte do mundo,
constituindo um  importante problema de satde publica,
principalmente nos paises industrializados. No Brasil, afeta 10 a 15%
da populagdo em geral, em alguma época da vida, € maior entre as
criangas menores (6 e 7 anos) (Brasil, 2002; Campos et al, 2017). As
doengas dermatologicas influenciam negativamente no estado
emocional, nas relagdes sociais e nas atividades cotidianas, devido

A dermatite atopica (DA) é uma dermatose inflamatoria cronica, de
etiologia multifatorial, caracterizada por prurido de moderado a
intenso. Embora a causa exata seja desconhecida, sabe-se que tem
inicio precoce, aparecendo geralmente no primeiro ano de vida.

Acomete geralmente individuos com historia pessoal ou familiar de ) o - . .
asma, rinite alérgica e dermatite atépica. Classicamente, sdo ao estigma pela aparéncia das lesdes, grande impacto na qualidade

conhecidas como as doengas atdpicas ou triade atopica (Campos et de vida do paciente, pois prejudica até mesmo o sono, afetando o
al, 2017; Azulay, 2015; Brasil, 2002). Segundo a Sociedade comportamento diurno e a produtividade das criancas. Existe ainda o
impacto social, emocional e financeiro sobre a familia dos pacientes.

Contudo, algumas entidades foram fundadas para dar apoio a
discussdo cientifica acerca da patologia e suporte aos individuos e
familiares acometidos pela dermatite atopica, sdo elas: (1)
Sociedade Internacional de Dermatite Atopica (ISAD- 1979 por

Brasileira de Dermatologia, a DA é uma doenga ndo contagiosa, de
origem hereditaria, ou seja, quando a crianca que tem um dos pais
com uma condigdo atopica (asma, rinite, alérgica ou Dermatite
Atopica) tem aproximadamente 25% de chance de também apresentar
alguma forma de doenga atopica (Roxo JP, 2006).
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Georg Rajka, dermatologista hingaro apaixonado pela dermatite
atopica), organizou a primeira reunido da sociedade convidando para
a conferéncia profissionais e pacientes; (2) Fondation Eczéma da
Franca; (3) National Eczema Association dos EUA; (4) Associago
de Apoio a Dermatite Atdpica (AADA), entre outras (Campos ef al.,
2017; Guillen et al., 2021; Sociedade Brasileira de Dermatologia).
Diante da relevancia do tema, o presente estudo tem por objetivo
revisar aliteratura a fim de categorizar os principais topicos
discutidos acerca da DA, dentre eles: mecanismo fisiopatologico,
instrumentos de rastreio, qualidade de vida e emocional, dietoterapia
€ tratamentos.

MATERIAIS E METODOS

Estudo de revisdo da literatura tipo narrativa. Para realizacdo do
estudo foi feito uma busca nas bases de dados PubMed, Google
académico, comités nacionais e internacionais de saude e livro
texto. A busca eletrdnica foi efetuada em maio de 2022, utilizando as
seguintes palavras-chave: “Atopic dermatitis; Review, Treatments”,
com filtro dos ultimos cinco anos. A coleta de dados ocorreu da
seguinte forma:

e 1* etapa: Identificacdo da produgdo cientifica indexada nas
bases de dados pelos descritores citados, sendo encontrados
1661 artigos

e 2% etapa: os artigos foram pré-selecionados a partir da leitura
do titulo e resumo disponivel;

e 3" etapa: a selecdo dos artigos ocorreu por meio de leitura dos
resumos, utilizando como critérios de inclusdo as publicagdes
em portugués e inglés. No entanto, foram excluidos estudos
repetidos nas diferentes bases de dados e os que ndo foram
encontrados na integra.

Ao final, foram selecionados os artigos oriundos de comités nacionais
e internacionais de saide para esta revisdo. Com a andlise do
contetido dos artigos foi possivel identificar as principais evidéncias
sobre DA.

DISCUSSAO

A histoéria da evolugéo cientifica sobre a DA demonstra a dualidade
entre ser a entidade local ou sistémica, estar ou ndo associada a
fatores ambientais em relagdo ao desenvolvimento da doenca. (Leite
RMS, Leite AAC, Costa IMC, 2007). Desde a Antiguidade, o
prurido, um dos sinais diagndsticos mais importantes da DA, ja foi
citado por Hipocrates, assim como a relagdo com fatores pessoais,
familiares e ambientais. No Livro V das “Epidemias de Hipocrates”
observa-se a descri¢do de um paciente acometido por uma doenga
cutanea, passivel do diagndstico de DA. A visdo da pele como dorgéo
de “eliminagdo dos humores”, mecanismo vital para a cura de muitas
morbidades, entre os autores do Mundo Antigo, ¢ comum. Dai surge
a ideia de que as doencas cutineas ndo devem ser tratadas. Essa ¢ a
visdo da época sobre a DA, por meio da qual poderia ser eliminada a
“linfa viciada” que atinge os enfermos com a dermatose na medicina
da época, os critérios evolutivos das doencas se sobrepdem aos
critérios morfoldgicos, fato que persistira até o século XIX. Era entdo
a doenga cutanea um mal necessario: Dermatite atopica: uma doenga
cutdnea ou uma doenca sistémica? (Leite RMS, Leite AAC, Costa
IMC, 2007). A fisiopatologia da DA ¢ complexa e multifatorial.
Inclui distirbios genéticos, um defeito na barreira epidérmica, uma
resposta imune alterada e alterag@o do equilibrio microbiano da pele.
As inimeras alteragdes complexas ao nivel genético e da imunidade
inata e adaptativa fornecem a base para a caracterizagdo dos varios
fenodtipos e genoétipos da DA (Sroka-Tomaszewska J, Trzeciak M;
2021). A epiderme desempenha um papel na barreira fisica e
funcional, e os defeitos da barreira da pele sdo os achados patologicos
de maior significancia na pele da DA. AsFilagrinas (FLG),
transglutaminases, queratinas e proteinas intracelulares sdo proteinas
chave responsaveis pela funcdo epidérmica. Defeitos nessas proteinas
facilitam a penetragdo de alérgenos e agentes microbianos na pele.

A desregulacdo imunolégica, incluindo a ativagdo das respostas
imunes do tipo 2, resultando em comprometimento da barreira
epidérmica. Essas falhas causadas por fatores genéticos e influéncias
inflamatorias facilitam a penetracdo de substincias irritantes e
alérgenos, bem como os linfocitos do tipo TH2, os quais dominam
na fase aguda e, também, estdo presentes na fase cronica da DA. As
células T (TH1, TH17 e TH22) também so detectaveis na pele e
célulasdendriticas inflamatérias e eosindfilos, as quais sdo
encontradas de forma aumentada na pele lesionada (Campos et al.,
2017; Guillen ef al., 2021). As alteragdes inflamatorias especificas
da DA estdo associadas com a resposta imune dos niveis aumentados
de IL-4, IL-13, IL-31, ligante de citocina 18 (CCL18) e ativacdo
adicional das citocinas TH22, TH17/IL-23 ¢ TH1. As IL-4 e IL-13
sdo produzidas pelas células TH2 e desempenham um papel
fundamental na patogénese da DA e, também, na superprodugio da
imunoglobulina (Ig). Na DA cronica, as respostas TH2 e TH22,
também estdo aumentadas paralelamente com a ativagdo do eixo TH-
18 e a IL-22 ¢ identificada como o principal mediador da hiperplasia
epidérmica, considerando que a IL 31 est4 associada ao prurido e se
correlaciona com a DA severa. Portanto, entende-se que a
inflamacdo cronica na pele possui varios fatores desencadeantes
capazes de acentuar os defeitos na barreira da pele resultando em
erupcdo clinica recorrente e prurido. (Campos ALB et al., 2017
Guillen et al., 2021; Werfel T et al., 2016; Kim J, Kim BE, Leung
DYM 2019). Além disso, os fatores emocionais também interferem
na geénese da doenga, alguns autores descrevem tragos de
personalidade que consideram mais comuns nos doentes atdpicos,
como: inseguranga, sentimentos de inferioridade e inadequagao,
tensdo, ansiedade, depressdo, agressividade, dependéncia,
sensibilidade, labilidade emocional, hiperatividade, dificuldade em
expressar seus sentimentos, conflitos sexuais, inteligéncia elevada,
timidez e desconfianca (Campos ALB et al., 2017; Guillen et al.,
2021; Neto PTLF et al., 2005).

Instrumento de rastreio: Para avaliar a gravidade da doenca pode-se
aplicar o Severity Scoring of Atopic Dermatitis Index (SCORAD),
cuja avaliagdo se baseia na superficie afetada, calculada pela regra
dos 9, a mesma utilizada para queimaduras (uma crianga com metade
de um brago acometido tem 4,5% de superficie corporal com lesdes,
visto que um brago corresponde a 9% de sua superficie corporal
total, por exemplo); na intensidade do eczema pela apresentacdo de
lesdes elementares (eritema, edema/papula, exsudato/crostas,
escoriagdes e liquenificagdes); e na repercussdo dos sintomas
subjetivos de prurido e perda de sono. Um SCORAD abaixo de 20
indica DA leve (poucas crises inflamatorias); ja entre 20 e 40 se
classifica como DA moderada (inflamagdo e prurido intensos); e
acima de 40 DA grave (crises extensas, inflamatorias e frequentes)
(Neto PTLF, et al 2005; Campos ALB et al 2017). A triagem com
MiSH classifica criangas com sintomas clinicos idénticos de DA em
dois tipos de hospedeiros, com diversidade microbiana distinta e
efeitos de tratamento da terapia com corticosteroides. Esses achados
sugerem que o MiSH tem o potencial de diagnosticar DA, avaliar o
estado da pele propenso a riscos, além de prever a resposta ao
tratamento em criangas. O MiSH, que ¢ baseado no microbioma da
pele, pode avaliar quantitativamente a saude da pele em estudos de
coortes pediatricas de paises distintos em grandes distancias
geograficas (Sun Z, et al. 2019). Para avaliar a qualidade de vida
pode utilizar dois questionarios: o indice Children’s Dermatology
Life Quality (CDLQI) e o Dermatitis Family Impact (DFI), ambos de
origem inglesa e validados no Reino Unido (Lewis-Jones MS, Finlay
AY, 1995; Lawson V et al., 1998; Campos ALB et al., 2017). O
indice CDLQI, validado para o portugués falado no Brasil, é
composto por dez perguntas referentes a diferentes aspectos de sua
vida afetados pela doenga na ultima semana, abrangendo seis
dominios: sintomas e sentimentos (questdes 1 ¢ 2), lazer (questdes 4,
5 e 6), escola ou férias (questdo 7), relagdes pessoais (questoes 3 e 8),
sono (questdo 9) e tratamento (questdo 10). Cada pergunta ¢ pontuada
da seguinte forma: muitissimo=3; muito=2; pouco=1; nada=0. A
pontuacdo total varia do maximo de 30 ao minimo de 0, com os
valores de 0 e 1 indicando nenhum efeito sobre a qualidade de vida,
de 2 a 6 efeito fraco, de 7 a 12 efeito moderado, de 13 a 18 efeito
forte e de 19 a 30 efeito muito forte.
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Tabela 1. As atuais evidéncias sobre os tratamentos para DA

Tratamento Topico e Oral

Indicagdo Clinica

Emolientes e
Hidratantes

Uma das estratégias mais usadas para tratar o paciente com DA ¢ a melhora da barreira epidérmica, a qual precisara
de uma manuten¢do da sua integridade. O crescimento na camada lipidica da pele, tem como consequéncia a
redugdo nas perdas hidricas, a qual possui influéncia na melhoria do prurido e na diminui¢do de proliferacao
bacteriana secundaria.

Anti-histaminicos

Mesmo que existam uma pequena quantidade de estudos que citam a eficacia do uso continuo de anti-histaminicos
que possuem agdo anti-H1 na DA, este farmacos sdo preferencialmente utilizados para controlar o prurido cutaneo,
causando uma melhora na qualidade do sono.

Antimicrobianos

Deficiéncia na barreira epidérmica na DA aumenta o risco de infecgdes bacterianas e virais secundarias. A
proliferacdo epidérmica por Staphylococcus aureus apresenta uma relacdo significativa com a ‘’Dermatite
Atobpica’’. Se o numero das lesdes infectadas for muito grande ou houver muitos sinais de infecgdo sistémica, ¢
recomendada a antibioticoterapia sistémica. Ja relacionado a contaminagéo viral, a qual ¢ frequente em doentes com
DA, pode ocorrer por exemplo o eczema herpético, cuja a infecgio secundaria ¢ causada pelo virus Herpes simplex,
devendo considerar a existéncia de lesdes erosivas disseminadas com eczema ou lesdes ulceradas, com mal estar
acompanhado de febre, e adenomegalia, sendo o mais indicado a utilizagdo de um aciclovir sistémico.

Corticosteroides
topicos

Os glicocorticosterdides topicos (GT) sdo usados nos episodios de agudizagdo como medicamentos anti-
inflamatorios de primeira escolha da DA, apresentam uma agdo rapida no comego ¢ ha melhora na eficacia quando
a epiderme esta devidamente hidratada. A corticoterapia sistémica ¢ utilizada somente nos casos mais graves e
resistente a medicamentos topicos.

Imunossupressores
topicos

Inibidores da calcineurina para uso topico, como tacrolimus (TC) 0,03% e 0,1% em pomada e o pimecrolimus (PM)
1% em creme para oferecer uma opgdo com menos efeitos adversos dos corticosteroides. Estes medicamentos
demonstram uma eficacia boa no controle de inflamagdo cutanea, o efeito colateral do PM e do TC ¢é o ardor na
regido da aplicagdo, que normalmente desaparece depois de ser utilizado na primeira semana.

Imunossupressores
sistémicos

Essa classe de farmacos ¢ recomendada para pacientes com uma DA muito grave, a qual possui comprometimento
sistémico significativo e resistente a posologia convencional. E necessaria precaucdo em relagéo aos possiveis
efeitos adversos, como alteragdes na fungdo renal, nduseas, hipertensdo arterial, necessitando o monitoramento

frequente da pressdo arterial, bem como as fungdes renal e hepatica.

Antileucotrienos

Podemos dizer que a utilidade deste firmaco permanece indefinida como tratamento da DA.

Fototerapia

Atualmente, a terapia UVA/UVB ¢ amplamente utilizada em associa¢do com esterdides topicos em casos de DA
aguda e cronica grave, a fim de melhorar a eficicia da terapia medicamentosa e reduzir o tempo de utilizagdo.

Fonte: Miyano K, Tsunemi Y. 2021; Saini S, Pansare M. 2019; Campos et al., 2017 ; Igarashi A et al., 2019; Wollenberg, A., et al., 2022)

O questionario pode ser autopreenchido com auxilio do
entrevistador, que pode ler as perguntas em voz alta quando
necessario, e responder as indagagdes acerca do entendimento das
questdes. No entanto, ¢ importante estar atento para o entrevistador
ndo interferir nas respostas do paciente. (Lewis-Jones MS, Finlay
AY, 1995). O questionario Dermatitis Family Impact (DFI) ¢
aplicado para mensurar quanto a vida familiar ¢ afetada por uma
crianga que sofre de DA. Ele é projetado para ser preenchido por um
responsavel da crianga e consiste em dez perguntas, todas referentes
a semana anterior e relacionadas a tarefas domésticas, preparagdo de
alimentos e alimentagdo, sono, atividades de lazer em familia,
despesas, fadiga, estresse emocional e relacionamentos. Foi
traduzido e adequado culturalmente ao portugués brasileiro. A
pontuacdo atribuida a cada pergunta e a soma final para a obtencdo
do score sdo feitas de forma similar ao questionario CDLQI (Campos
ALB et al., 2017; Lawson V., 1998). Nos dois questionarios, quanto
maior o score, pior a reflexdo da DA sobre o paciente e sua
familia. Atualmente, um dos instrumentos mais utilizados para a
avaliacdo de sintomas emocionais € comportamentais em criangas €
adolescentes com DA (4-18 anos) ¢ o Child Behavior Checklist
(CBCL). Este inventario tem apresentado uma comprovada
eficiéncia na pesquisa, além do seu uso nos servicos de satide mental
como rastreador capaz de discriminar individuos com psicopatologia
e individuos normais (Campos ALB et al., 2017). Segundo a
Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD), o papel do alimento
como gatilho para crise de DA ainda ¢é controverso. O paciente com
atopia apresenta uma incidéncia maior de alergia alimentar quando
comparado com o paciente sem atopia. Os principais alimentos
envolvidos sdo os leites de vaca e de cabra, ovos, peixes, crusticeos,
milho e amendoim. A retirada do alimento suspeito contribui para a
melhora do quadro clinico, mas ndo cura a doenga (Roxo JP, 2006).
Revisdes sistematicas de estratégias de prevencdo que promovem a
amamentacgdo exclusiva e prolongada, ou intervengdes que reduzem
alérgenos ingeridos ou transportados pelo ar durante a gravidez e
apds o parto, geralmente ndo mostraram beneficios convincentes.
Suplementos maternos/infantis, como a vitamina D, também nao
mostraram nenhum beneficio, com a possivel exce¢do dos acidos
graxos Omega-3. As revisdes sistematicas sugerem que os probidticos
podem reduzir a incidéncia de DA em cerca de 20%, embora os
estudos sejam bastante varidveis e possam se beneficiar da
metanalise de dados de pacientes individuais.

O aprimoramento da barreira cutdnea desde o nascimento para
prevenir a DA e a alergia alimentar tem sido alvo de investigacdo de
ensaios clinicos. (Williams HC, 2020; Sun Z et al., 2019; Roxo JP.,
2006; Willians HC et al., 2020). O objetivo de um regime de
tratamento para a DA ¢ alcangar e manter um estado para minimizar
os sintomas de leve a auséncia de sintomas, o ideal ainda € que o
paciente ndo apresente disturbios durante as atividades diarias.
(Stefanovic N, Carsten F, Irvine, 2016). Segundo Miyano K, Tsunemi
Y. (2021), a base de um regime de tratamento para a DA ¢é a terapia
topica, existindo atualmente corticosterdides topicos, tacrolimus e
delgocitinib. Os avangos atuais na compreensao da base molecular da
DA estdo levando a estratificagdo de diferentes fendtipos de DA,
buscando terapias que possam direcionar moléculas especificas
envolvidas na fisiopatologia da DA, o que potencialmente se
traduziria no desenvolvimento de tratamentos personalizados e
especificos para DA, chamada de medicina personalizada.
(Cabanillas B, Brehler AC, Novak N., 2017; Sroka Tomaszewska J,
Trzeciak M. 2021).

CONSIDERACOES FINAIS

Consideramos que a DA ¢é uma doenca cronica, apresenta uma
resposta imune que afeta a qualidade de vida. Dentre os pontos mais
discutidos na literatura sobre o manejo clinico, foi possivel observar
a gama de tratamentos existentes para a DA, tanto nos casos leves
como mais graves: como as terapias com emolientes que conseguem
recuperar da barreira epidérmica e posteriormente sua integridade;
anti-histaminicos que, por terem um efeito anti-inflamatério, séo
capazes de controlar o prurido cutineo, causando um melhora
inclusive no sono; imunossupressores topicos que, também, podem
controlar a inflamagdo cutinea e prurido; bem como corticosteroides
topicos que sdo administrados como farmacos anti-inflamatérios de
primeira escolha por conta da sua eficicia comprovada por varios
estudos indicando a importancia do diagnéstico precoce da patologia
a fim de indicar o tratamento mais adequado para obter a eficacia
desejada. Ainda assim, observou-se uma tendéncia as evidéncias
focadas na compreensdo molecular da DA na busca de diferentes
fenotipos para desenvolver tratamentos baseados em medicina
personalizada.
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