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INTRODUCAO

O aspecto da pele saudavel ¢ caracterizado
por flexibilidade, elasticidade, hidratacao e fir-
meza, propriedades influenciadas pela integri-
dade das fibras de colageno e elastina (OLIVEI-
RA et al.,2023). No entanto, fatores intrinsecos
e extrinsecos podem comprometer essas propri-
edades, levando a degradagao das proteinas es-
truturais da pele, ao surgimento de sinais de en-

velhecimento, rugas e manchas (LI et al.,
2022).

Com o envelhecimento da pele, o uso de
cosméticos para restaurar sua funcao e aparén-
cia tornou-se comum (JUNCAN & LUNG,
2016). Uma classe que tem ganhado destaque
nesses cuidados € os peptideos, que sdo com-
postos obtidos de fontes naturais ou sintetiza-
dos em laboratorio que apresentam atividades
bioldgicas com multiplos beneficios funcionais
e estéticos (Figura 1.1).

Figura 1.1 Origem dos peptideos e acdo antienvelhecimento por modulagdo imunolodgica, inibi¢do enzimatica e intera-

¢ao celular
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Entre diversas funcdes, os peptideos desta-
cam-se na dermatologia por sua biocompatibi-
lidade e potencial bioativo, atuando na regene-
racao celular, fortalecimento da barreira cuta-
nea, modulacdo de respostas imunolégicas, co-
mo inflamagdo e estresse oxidativo e inibi¢ao
de enzimas que degradam o colageno e a elasti-
na (PINTEA et al., 2025). Além de exercerem
fungdes fisiologicas importantes, como prote-
¢do celular, termorregulagdo e imunidade (A-
GUILAR-TOAL et al., 2019).

Os peptideos sdo seguros, eficazes e de bai-
X0 custo, o que tem motivado seu amplo estudo
para aplicagdes terapéuticas e cosméticas na

Modulagao imunologica

Inibi¢ao enzimatica

Interagao celular

melhora da integridade e aparéncia da pele (A-
SHAOLU, 2025). Com base nisso, este estudo
busca examinar os mecanismos de acdo dos
peptideos e suas aplicagcdes em cosméticos, res-
saltando suas propriedades antioxidantes, anti-
microbianas e anti-inflamatorias, usadas em
formulagdes inovadoras, principalmente, no
que se destaca o combate ao envelhecimento da
pele.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa da lite-
ratura, com abordagem descritiva e qualitativa,
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elaborada em julho de 2025. Esta revisao ¢ gui-
ada pela pergunta norteadora: 'Quais s3o os me-
canismos de acgdo especificos (antioxidante,
anti-inflamatorio e anti-melanogénico) pelos
quais os peptideos, tanto isolados quanto em
formulagdes cosméticas, atuam na prevengao
e/ou reducdo dos sinais visiveis do envelheci-
mento cutineo, e quais sdo suas principais apli-
cagOes cosméticas neste contexto?'. A formula-
cdo dessa questdo seguiu a estratégia ICO (In-
tervencdo, Comparagdo e Desfecho). A inter-
vencdo principal investigada ¢ a utilizacdo de
peptideos de forma isolada ou em formulagdes
cosméticas, com foco na sua agdo anti-aging. A
comparagdo envolve o uso de veiculos sem os
peptideos ou outras classes de ativos anti-idade.
O desfecho foca na avaliagdo da prevencao e/ou
redugdo de sinais visiveis de envelhecimento
cutaneo, com énfase na identificacdo dos meca-
nismos antioxidantes, anti-inflamatorios e anti-
melanogénicos envolvidos.

As pesquisas foram executadas nas bases de
dados PubMed e ScienceDirect, selecionadas
por sua relevancia nos campos biomédico, cos-
mético e farmacéutico. Os termos de busca fo-
ram definidos com base na estratégia ICO, em-
pregando uma combinagdo de palavras-chave
especificas. Para otimizar a recuperacao de ar-
tigos diretamente pertinentes ao tema e assegu-
rar a especificidade da busca, foi empregado o
operador booleano “AND”. As palavras-chave
"Peptides",
"Cosmetics", "anti-aging", "anti-inflammato-

utilizadas na busca incluiram:
ry", "antioxidant" e “anti-melanogenesis". O
escopo de inclusdo contemplou ensaios clini-
cos, estudos in vitro, in vivo e in silico que in-
vestigassem a eficacia e os mecanismos de a¢ao
de peptideos isolados, associados a formula-
¢oes cosméticas ou outras formulagdes topicas
para a preveng¢do e/ou mitigagdo dos indicado-
res de envelhecimento cutianeo, sendo selecio-
nados artigos disponiveis integralmente, redigi-

dos em inglés, com data de publica¢do entre
2020 e 2025.

A triagem dos artigos para esta revisao foi
conduzida de forma rigorosa e sistematizada,
com o auxilio da plataforma “Rayyan - platafor-
ma inteligente para revisdes sistematicas”. As
buscas foram realizadas nas bases de dados
PubMed e ScienceDirect por meio de estraté-
gias que combinaram palavras-chave especifi-
cas. Essa abordagem resultou em um total de
22.459 estudos inicialmente identificados. Os
resultados por combinagdo foram os seguintes:
139 artigos para "(Peptides) and (Cosmetics)
and (anti-aging)", 995 para "(Peptides) and
(Cosmetics) and (antioxidant)", 769 para
"(Peptides) and (Cosmetics) and (anti-inflam-
matory)" e 21 para "(Peptides) and (Cosmetics)
and (anti-melanogenesis)". Em seguida, foram
aplicados filtros de idioma (inglés), periodo de
publicag@o (julho de 2020 a julho de 2025) e
disponibilidade de texto completo, reduzindo o
numero para 2.650 artigos. Apos a exclusdo de
duplicatas, restaram 1.508 estudos para andlise.
A triagem prosseguiu com a leitura dos titulos
e resumos, a fim de verificar a aderéncia ao te-
ma e a estratégia ICO, o que resultou na sele¢do
de 87 artigos para leitura na integra. Desses, 12
compuseram a amostra final por apresentarem
conformidade com o escopo € os critérios de
inclusdo previamente estabelecidos, além de a-
tenderem aos objetivos do estudo e apresenta-
rem relevancia tematica. Foram excluidas pu-
blicagdes do tipo revisdo, resumos de conferén-
cia, guias de pratica clinica, relatos de caso, edi-
toriais, estudos com foco em peptideos fora do
contexto de interesse, bem como aqueles cuja
metodologia era inadequada ou cujos objetivos
ndo se relacionavam diretamente a tematica
proposta. Todo o processo de selecdo foi siste-
matizado no modelo de fluxograma PRISMA
(Fluxograma 1.1).
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Fluxograma 1.1 Fluxograma PRISMA do processo de sele¢do de artigos para revisdo integrativa de literatura

BUSCA ABRANGENTE DOS

ARTIGOS NAS BASES DE
DADOS:
(N= 22459 artigos)

ESTUDOS
IDENTIFICADOS POR

!

APLICACAO DE FILTROS

DE BUSCAS NAS BASES DE
DADOS:
(N= 2650 artigos)

> BASE DE DADOS:
Pubmed: 1924
ScienceDirect: 20535

ESTUDOS DUPLICADOS
> EXCLUIDOS

!

TRIAGEM APOS
REMOCAO DAS
DUPLICATAS:
(N= 1508 artigos)

N= 1969

ESTUDOS EXCLUIDOS APOS |
LEITURA DE TITULOS E
RESUMOS:

!

SELECAO DOS ARTIGOS
APOS LEITURA DE
TITULO E RESUMO:
(N= 87 artigos)

> Nio abordou peptideos: 1284
Nio abordou envelhecimento
cutineo: 84
Revisoes:43

ESTUDOS EXCLUIDOS APOS ‘
LEITURA DO TEXTO NA
INTEGRA:

!

AVALIACAO COMPLETA E |
CRITERIOSA DOS
ARTIGOS :
(N= 12 artigos)

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os 12 estudos incluidos na amostra final in-
dicaram que diversos peptideos bioativos, utili-
zados isoladamente ou em combina¢dao com ou-
tros ativos, apresentaram efeitos promissores
no combate ao envelhecimento cutdneo, atuna-
do na modulacdo do estresse oxidativo, na pre-
servacao da matriz extracelular, na inibicao da

> Metodologia inadequada: 40
Nao abordou envelhecimento
cutineo: 27
Objetivo nao apresentou relagio
direta com a tematica: 8

melanogénese e na promocao da regeneragao
dérmica. As principais informagdes dos artigos
selecionados foram sintetizadas na tabela abai-
x0 (Tabela 1.1), que apresenta o titulo, a auto-
ria, o ano de publicacdo, o tipo de peptideo in-
vestigado e os principais mecanismos de agdo
identificados.
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Tabela 1.1 Caracterizag@o dos estudos incluidos na amostra final da revisdo integrativa

Titulo do Artigo

Autoria e Data de
Publicacio

Principal Tipo de Peptideo
Usado

Principais Mecanismos de A¢do dos Peptideos

Evaluation of Biotechnologi-
cal Active Peptides Secreted

by Saccharomyces cerevisiae
with Potential Skin Benefits

MAURICIO et al.,
2024.

Peptideos (2-10 kDa) secretados
pela cepa industrial Saccha-
romyces cerevisiae Ethanol-Red

Peptideos (2—10 kDa) secretados por Sacchromyces cerevisiae demonstra-
ram acdo antimicrobiana contra patégenos dérmicos, incluindo cepas resis-
tentes, como Staphylococcus aureus (MIC de 125 pg/mL), além de atuarem
como conservantes sinérgicos em formulacgdes. Inibiram fortemente a cola-
genase (94,5%), exibiram atividade antioxidante (ICso de 30,6 ng/mL),
efeito anti-inflamatdrio (reducdo da expressao de TNF-a) e favoreceram o
processo de cicatrizacdo, ao modularem a migragao de fibroblastos e preve-
nirem a fibrose. Nao apresentaram toxicidade significativa em células dér-
micas até 500 ng/mL, evidenciando seu potencial como ativos seguros e
multifuncionais para aplicagdes dermatologicas e cosméticas.

Antioxidant and anti-aging
potential of a peptide formu-
lation (Gal2—Pep) conjugated

with gallic acidf

LEE et al., 2021.

Formulagdo peptidica (Gal2-Pep)

O peptideo Gal2—Pep apresentou a¢des antioxidante e antienvelhecimento,
com destaque para a neutralizacdo de espécies reativas de oxigénio devido
ao acido galico. Inibiu enzimas como colagenase, elastase e tirosinase, au-
xiliando na preservagdo do colageno, elasticidade e no controle da hiperpig-
menta¢do. Também reduziu marcadores inflamatérios, aumentou a viabili-
dade celular sob estresse oxidativo e estimulou a produgéo de colageno,
mostrando potencial para regeneracgdo e protecdo da pele.

Antioxidant and Skin-White-
ning Efficacy of a Novel De-
capeptide (DP,
KGYSSYICDK) Derived from
Fish By-Products

LEE et al., 2024.

Decapeptideo (DP,
KGYSSYICDK)

O decapeptideo KGYSSYICDK (DP) demonstrou agdo antioxidante e des-
pigmentante. Sua principal atividade incluiu o sequestro de radicais livres,
protecdo de células contra estresse oxidativo e inibi¢do da tirosinase. Além
disso, reduziu a produgdo de melanina em melandcitos estimulados por a-
MSH, indicando potencial clareador de pele. Demonstrou boa biocompati-
bilidade e penetracdo cutanea, sendo promissor para clareamento da pele e
uniformiza¢do do tom em formula¢des dermatoldgicas.

Evaluation of swim bladder-
derived oligopeptides on skin
nutrition and health in vitro

ZHIHUI et al., 2024.

Oligopeptideos derivados da be-
xiga natatoria de peixe (FSBOP)

Os FSBOP demonstraram efeitos promotores da satde cutinea por meio de
multiplos mecanismos: estimularam a prolifera¢do de fibroblastos, aumen-
taram a sintese de colageno tipo I, reduziram significativamente os niveis
intracelulares de espécies reativas de oxigénio (ROS) e apresentaram acao
anti-inflamatdria ao inibir a expressao de COX-2. Esses efeitos indicam po-
tencial desses peptideos na regeneragdo tecidual, protecdo contra o estresse
oxidativo e prevencao do envelhecimento da pele.

Effectiveness of a formulation
containing peptides and
vitamin C in treating signs of

ESCOBAR et al.,
2020.

Ampolas Peptide-C

A formulagdo com peptideos biomiméticos e vitamina C mostrou eficécia

clinica no tratamento do envelhecimento facial. Os peptideos estimularam

colageno e elastina, enquanto a vitamina C atuou como antioxidante e uni-
formizou o tom da pele. A combinagdo reduziu rugas, melhorou hidratacéo,
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facial ageing: three clinical luminosidade e textura, com efeitos progressivos e boa tolerabilidade, des-

studies tacando seu potencial como tratamento ndo invasivo.

O acetil tripeptideo-30 citrulina apresentou potencial antienvelhecimento ao
modular positivamente a expressdo de genes relacionados a integridade e
funcdo da barreira cutinea, como filagrina, loricrina e claudina-1. Também
promoveu a produgdo de proteinas estruturais e melhorou a diferenciagdo
epidérmica, refor¢cando a coesdo e hidratagdo da pele. Além disso, demons-
trou agd@o antioxidante e anti-inflamatoria, com redugo da expressdo de
marcadores pro-inflamatorios. Esses efeitos contribuiram para a restauragio
da funcdo barreira e para a prevencao dos sinais de envelhecimento, suge-
rindo aplicacdo promissora do peptideo em formulagdes cosméticas volta-
das a revitalizac¢do cutanea.

Os CDPs apresentaram potente atividade antioxidante, inibindo a producdo
de espécies reativas de oxigénio em queratindcitos e fibroblastos, além de
reduzirem significativamente a expressao de metaloproteinases (MMP-1,
MMP-2, MMP-9), enzimas envolvidas na degradagdo do colageno. Tam-
bém estimularam a expressdo de genes relacionados a sintese e & manuten-
¢do da matriz extracelular, como colageno tipo I e fibronectina. Esses efei-
tos, aliados a baixa toxicidade e a obtengdo por sintese verde, indicam que
os CDPs sdo promissores como ativos sustentaveis para formulagdes cos-
méticas anti-idade.

O tratamento topico com hidroxipinacolona retinoato (HPR) combinado a
peptideos mostrou efeitos antienvelhecimento comparaveis ao laser fracio-

Efficacy of Topical nado de CO.. O HPR, um derivado estavel do 4cido retindico, atua nos re-
Hydroxypinacolone Retinoate- ceptores de retindides, promovendo renovagao da pele, aumento da espes-
Peptide Product Versus sura dérmica e estimulo a produgdo de colageno, com menor irritagdo. Os
Fractional CO2 Laser in Fa- peptideos potencializam esses efeitos ao ativar a sintese de colageno, elas-
cial Aging tina e proteinas da matriz extracelular, melhorando firmeza, elasticidade e
densidade da pele. Juntos, reduziram rugas, flacidez, manchas e poros dila-
tados, além de aprimorar a textura e uniformidade cutanea.
O CHP-9 demonstrou potente agdo antienvelhecimento ao atuar direta-
mente na estimulagdo de coladgeno tipo I e na reorganizacio da matriz extra-
celular. Sua estrutura ciclica confere maior estabilidade e afinidade pelos
receptores, favorecendo a penetragao e atividade bioldgica. O peptideo au-

CHANG et al., 2025.  hexapeptideo-9 ciclizado (CHP-9)  mentou significativamente a firmeza e a elasticidade da pele, reduziu rugas

e melhorou a textura cutdnea de forma mais eficaz que o retinol, mas com
menor irritabilidade. Além disso, mostrou excelente tolerabilidade em
longo prazo e eficacia sustentada, destacando-se como um ativo promissor
e seguro para uso cosmético no combate aos sinais do envelhecimento.

Evaluation of the anti-aging
potential of acetyl tripeptide- LIU et al., 2024. Acetil tripeptideo-30 citrulina
30 citrulline in cosmetics

Cyclodipeptides: From Their MOSETTI et al., ciclodipeptideos (CDPs) ou dice-

Green Synthesis to Anti-Age . .
Activity 2022. topiperazinas (DKPs)

KRUGER et al., Produto topico com retindides e
2024. peptideos

Novel Cyclized Hexapeptide-9
Outperforms Retinol Against
Skin Aging: A Randomized,
Double-Blinded, Active- and
Vehicle-Controlled Clinical
Trial
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Os peptideos NFF e PMRF exibiram efeitos antienvelhecimento ao reduzir
os niveis de espécies reativas de oxigénio e a atividade da -galactosidase
associada a senescéncia celular, além de estimular a proliferacdo de querati-
NFF e PMR (peptideos identifica-  ndcitos. Eles atuam competindo pela ligagdo a proteina Keap1, liberando
WANG et al., 2024.  dos a partir de hidrolisado de pro- ~ Nrf2 e ativando a via antioxidante Keap1-Nrf2-ARE, o que aumenta a ex-
teina de semente de perilla) pressdo de enzimas antioxidantes e protege as células contra o estresse oxi-
dativo. Também inibiram a expressdo de metaloproteinases ¢ a degradagdo
do colageno, protegendo a matriz extracelular, fator importante no envelhe-
cimento da pele.
A RJPH- 1 (fragdo ultrafiltrada obtida a partir de hidrolisados da geleia
real) inibiu efetivamente a atividade de TYR e a produg@o de melanina em
c¢lulas B16-F10 e peixe-zebra, regulando negativamente a expressao de ge-
nes relacionados a melanogénese (MITF, TYR, TRP-2) através da via de si-
nalizagdo MAPK. Junto a isso, o peptideo bioativo FDYDPKFT poderia es-
tabelecer ligagdes de hidrogénio estaveis com TYR para inibir sua ativi-
dade.

GHK inicia a via celular descendente e exerce bioatividades por meio da li-
gagdo com receptores de superficie celular. Seu peptideo derivado
(GHKCu) ¢ um tripeptideo com alta afinidade por ions de cobre, o que leva
ao rejuvenescimento da pele Assim, ao otimizar o peptideo tripeptideo-1
. , (GHK), enxertando separadamente o motivo de ligagdo a integrina yvy3
tripeptideo-1 (GHK). RGD e o motivo de ligzi:éo ao sulfato de condroitir%a (CS) sOth nelZ?]}]or—
mando dois peptideos de direcionamento quiméricos, RGD-GHK e sOtx2-
GHK, ¢ possivel observar a supressao a atividade da elastase, melhora na
adesdo celular, protegem queratindcitos contra danos causados pelo H202,
além de promoverem a sintese de coldgeno.

Preparation, identification
and molecular docking of two
novel anti-aging peptides from
perilla seed

Preparation, identification,
and anti-melanogenesis acti-
vity of royal jelly protein pep-

tides

Peptideos isolados a partir da hi-

LIANG et al., 2025. drolise de proteinas da geleia real

Role of peptide—cell surface
interactions in cosmetic pep- HE et al., 2023.
tide application
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Mecanismos de Acao dos Peptideos no
Envelhecimento Cutianeo
O estudo dos peptideos, tém revelado mul-

tiplos mecanismos de acdo que os tornam ativos
poderosos no combate ao envelhecimento cuta-
neo, atuando de forma antioxidante, anti-infla-
matoria e na regeneragao da matriz extracelular.
Esses mecanismos foram amplamente explora-
dos em diversas pesquisas recentes. A pesquisa
de Lee et al. (2021) demonstrou que a formula-
¢ao Gal2-Pep, um peptideo conjugado com &ci-
do galico, apresentou atividade antioxidante su-
perior ao acido gélico isolado. Além disso, a
formulagdo promoveu um aumento na expres-
sdo de colageno tipo I e a reducdo da MMP-1,
uma enzima responsavel pela degradagdo do
colageno dérmico. O estudo também mostrou
que a Gal2-Pep inibiu a elastase e manteve a vi-
abilidade celular sob condic¢des de estresse oxi-
dativo.

Esses achados sao corroborados por outros
estudos, como o de Liu ef al. (2024), que avali-
ou o acetil tripeptideo-30 citrulina. Este pepti-
deo aumentou a expressao de proteinas estrutu-
rais como AQP3, filagrina e TGM1, essenciais
para a hidratacdo e coesdo da barreira epidérmi-
ca. Ele também demonstrou uma acao anti-in-
flamatdria significativa, inibindo mediadores
como COX-2, TNF-a e IL-1p, e reduzindo as
espécies reativas de oxigénio (ROS), o que o
posiciona como um ativo multifuncional para
cosméticos anti-idade. Da mesma forma, pepti-
deos de origem natural apresentam beneficios
notaveis. Wang et al. (2024) investigaram pep-
tideos da semente de perilla e identificaram dois
promissores: NFF e PMR. Esses peptideos su-
primiram os niveis de espécies reativas de oxi-
génio e a atividade da B-galactosidase, além de
reduzir a expressdo de metaloproteinases como
MMP-1, MMP-3 ¢ MMP-9. Eles também au-
mentaram a viabilidade celular e promoveram a
proliferagdo de queratindcitos, reforcando seu
papel na regeneracdo da barreira cutanea.

Além da acdo anti-idade, alguns peptideos
se destacam no controle da hiperpigmentacao.
Wu et al. (2024) investigaram peptideos deriva-
dos da proteina maior da geleia real 1 (MRJP1).
A fragao RJP-1 foi particularmente eficaz, ini-
bindo a atividade da tirosinase e reduzindo os
niveis de melanina. Este peptideo também di-
minuiu a expressao de genes-chave da via me-
lanogénica, sugerindo uma acao tanto enzima-
tica quanto transcricional. Esses resultados po-
sicionam os peptideos da RJP 1 como promis-
sores ativos naturais na prevengao e controle da
hiperpigmentagdo. A eficacia de peptideos po-
de ser aprimorada por meio de modificagdes es-
truturais, como demonstrado por He et al.
(2023). O estudo avaliou o tripeptideo-1 (GHK)
em duas formas conjugadas: RGD-GHK e
sOTC-GHK. Ambos inibiram a elastase e redu-
ziram os danos oxidativos in vitro. O RGD-
GHK foi especialmente eficaz na cicatrizagao
de feridas in vivo, superando o GHK isolado ao
reduzir a area da ferida em cerca de 60,9%. Isso
comprova que a conjugagdo com o peptideo
RGD potencializa as atividades cicatrizantes,
anti-inflamatorias e antioxidantes do peptideo
GHK.

Peptideos Frente a Outras Estratégias
Anti-idade
O crescente interesse cientifico em substan-

cias bioativas de origem natural tem impulsio-
nado a busca por alternativas mais seguras e efi-
cazes no combate ao envelhecimento da pele.
Nes-se cendrio, os peptideos emergem como
uma classe de ativos promissora, superando em
diversos aspectos os classicos ingredientes cos-
meéticos. Sua multifuncionalidade, estabilidade
e perfil de segurancga favoravel os destacam co-
mo uma verdadeira inovagao na area de dermo-
cosmeéticos, oferecendo vantagens significati-
vas sobre ativos tradicionais.

Estudos recentes demonstram consistente-
mente a superioridade dos peptideos. A formu-
lagdo Gal 2-Pep, por exemplo, mostrou maior
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estabilidade antioxidante que o acido galico
isolado, mantendo sua atividade por semanas,
mesmo a temperatura ambiente (LEE et al.,
2021). Outro exemplo ¢ o acetil tripeptideo-30
citrulina, que exibiu uma eficacia anti-inflama-
toria comparavel a da dexametasona, porém
com um risco de efeitos adversos consideravel-
mente menor (LIU et al., 2024). Essas desco-
bertas sao refor¢adas por ensaios clinicos, como
o realizado por Escobar et al. (2020), que com-
provou que a combinagdo de peptideos biomi-
méticos com vitamina C melhorou de forma
significativa a firmeza, elasticidade e uniformi-
dade da pele, com uma tolerabilidade excelente.
A superioridade dos peptideos também se es-
tende a comparacao com o retinol. Em um ensa-
io clinico duplo-cego, o hexapeptideo cicliza-
do-9 sintético (CHP-9) superou o retinol em di-
versos parametros, como a redu¢do de rugas,
além de proporcionar melhorias notaveis na e-
lasticidade, firmeza, hidratacao e func¢ao de bar-
reira da pele, sem os efeitos adversos comu-
mente associados ao retinol (CHANG et al.,
2025).

Além dos peptideos sintéticos, os de origem
natural também demonstram um potencial no-
tavel. Peptideos derivados da semente de pe-
rilla, por exemplo, destacam-se por sua notavel
estabilidade e seguranca. Os peptideos NFF e
PMR mostraram uma forte afinidade com a pro-
teina Keapl, ativando a via Nrf2/NF-«B e pro-
movendo efeitos antioxidantes duradouros. Es-
sa capacidade de atuar em multiplos alvos celu-
lares, combinada com baixa toxicidade e alta bi-
ocompatibilidade, posiciona-os como alternati-
vas promissoras (WANG et al., 2024). Da mes-
ma forma, os oligopeptideos de bexiga natatoria
de peixes (FS BOP) foram investigados por Shi
et al. (2024), revelando que diferentes concen-
tragdes impactam positivamente a saude da pe-
le. A alta proporg¢ao de fragmentos de baixo pe-
so molecular (<1000 Da) nos FSBOP facilita

sua absor¢do cutanea, ampliando suas aplica-
¢oes em produtos topicos.

A eficacia dos peptideos ¢ confirmada por
resultados positivos em formulagdes comerci-
ais. Um produto contendo vitamina C, peptide-
os de arroz e tremocgo, acido hialurdnico e agua
mineralizante vulcanica foi avaliado em multi-
plos estudos clinicos. Em um deles, a formula-
¢ao acelerou a renovagao celular. Em outros es-
tudos, apos dias de uso, os participantes expe-
rimentaram redugdes significativas nas rugas e
uma pele mais radiante e lisa. As percepgoes
subjetivas dos usuarios também foram extrema-
mente positivas. Esses achados refor¢am o po-
tencial da combinagao de peptideos com outros
antioxidantes como uma alternativa eficaz e
bem tolerada para o tratamento do envelheci-
mento facial (ESCOBAR et al., 2020).

Perspectivas Futuras para o Uso de Pep-
tideos na Cosmetologia
O uso de peptideos na cosmetologia repre-

senta uma perspectiva promissora, impulsiona-
da por avancos em métodos de obtencao e for-
mulacdo, além de seus efeitos comprovados. A-
tualmente, o foco se volta para fontes sustenta-
veis, como subprodutos de pescado e fermenta-
¢Oes microbianas, que fornecem peptideos com
multiplas atividades biologicas, como a¢do an-
tioxidante, anti-inflamatoria e anti-melanogéni-
ca, combinadas com baixo potencial citotoxico
e alta biocompatibilidade. Essas caracteristicas
os tornam ideais para a criagdo de cosméticos
inovadores e ecologicamente responsaveis.

A eficécia desses peptideos sustentaveis €
demonstrada por pesquisas recentes. Um exem-
plo € o decapeptideo DP (KGYSSYICDK), ob-
tido a partir de subprodutos de pescado. Segun-
do o estudo de Lee et al. (2024), este peptideo
apresentou uma notavel atividade despigmen-
tante, inibindo significativamente a enzima ti-
rosinase e reduzindo a expressdo de genes cha-
ve da melanogénese, como MITF e MC1R. Sua

9 | Pagina




acdo clareadora foi comparavel a da vitamina C,
mas com uma estabilidade superior, além de a-
presentar baixa citotoxicidade em queratindci-
tos e melandcitos, confirmando seu potencial
em formulagdes cosméticas.

Além de suas propriedades terapéuticas, os
peptideos também podem ser utilizados para a
conservacao de formulagdes. O estudo de Mau-
ricio et al. (2024) avaliou peptideos de baixo
peso molecular (2-10 kDa) da levedura Saccha-
romyces cerevisiae, amplamente utilizada na
industria. Esses peptideos mostraram uma po-
tente acdo antimicrobiana contra diversas espé-
cies de bactérias gram-positivas e gram-negati-
vas, como S. aureus, E. coli e P. aeruginosa. A
capacidade de inibir o crescimento desses mi-
crorganismos sugere que os peptideos de S. ce-
revisiae podem atuar como conservantes natu-
rais em produtos topicos, oferecendo uma alter-
nativa segura e eficaz aos conservantes sintéti-
COS.

Eficacia Clinica e Tecnologica de Pepti-
deos Cosméticos
Os peptideos vém sendo amplamente estu-

dados como agentes bioativos em formulagdes
cosméticas, principalmente por sua capacidade
de modular vias celulares essenciais para o re-
juvenescimento da pele. Eles atuam na regene-
racao da matriz extracelular, na proliferacao de
fibroblastos e na reducao do estresse oxidativo.
Os avancgos na engenharia de peptideos tém per-
mitido o desenvolvimento de estruturas com
maior estabilidade e resisténcia a degradacao
enzimatica, além de maior capacidade de pene-
tracdo cutanea, otimizando sua eficécia.

Uma inovagao notavel neste campo € o uso
dos ciclodipeptideos (CDPs). Sua conformacgao
ciclica lhes confere maior rigidez estrutural e li-
pofilicidade, caracteristicas que facilitam sua
absor¢ao pela pele. Um estudo de Mosetti et al.
(2022) demonstrou que os CDPs, sintetizados

por métodos sustentaveis, foram eficazes na re-
ducdo dos produtos finais de glicagdo avangada
(AGEs) em culturas de fibroblastos. A glicagao
€ um processo intrinsecamente ligado ao enve-
lhecimento, pois contribui para a degradagdo do
colageno. A capacidade dos CDPs de mitigar
esse efeito, aliada a sua penetracdo em camadas
mais profundas da pele, sugere um grande po-
tencial para uso em produtos antienvelhecimen-
to com agao na derme.

No ambito clinico, os peptideos sinalizado-
res t€m sido incorporados em formulagdes cos-
méticas avangadas com resultados promissores.
Kruger ef al. (2025) compararam a eficacia de
um sérum contendo peptideos funcionais com
um tratamento a laser fracionado de CO-, con-
siderado um padrao-ouro em rejuvenescimento
facial. Apos 16 semanas de aplicagao topica, o
grupo do sérum apresentou melhorias significa-
tivas em rugas, textura, hiperpigmentacao e fir-
meza da pele, com resultados comparaveis ou
superiores aos obtidos com o tratamento a laser.
Esses achados evidenciam a capacidade dos
peptideos cosméticos de induzir a remodelagao
dérmica e estimular a sintese de colageno e
elastina de forma ndo invasiva, sem os efeitos
adversos frequentemente associados a procedi-
mentos mais agressivos. Para maximizar a efi-
cacia desses ativos, inovagdes tecnoldgicas em
sistemas de liberacdo, como nanoparticulas e li-
possomas, t€ém sido exploradas para proteger os
peptideos da degradacdo e garantir sua libera-
¢do controlada e direcionada, aumentando sua
biodisponibilidade e potencial clinico.

CONCLUSAO

Perante o exposto, constata-se que o uso de
peptideos na cosmetologia demonstra perspec-
tivas promissoras. Suas propriedades bioativas,
como a sintese de coladgeno, atividade antioxi-
dante e anti-melanogénica, os tornam ideais pa-
ra o tratamento do envelhecimento cutaneo. Os
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peptideos também se destacam por permitirem
o desenvolvimento de formula¢des com maior
estabilidade, resisténcia a degradagdo enzimati-
ca e melhor penetracdo cutanea, sendo um alia-
do da tecnologia das formulagdes. A crescente
incorporagdo dessas propriedades ao tratamen-

to do envelhecimento cutineo ¢ esperada, im-
pulsionada por avangos em métodos de obten-
¢do e formulacgdo. O uso desses peptideos mere-
ce destaque em diversas areas da cosmetologia,
contribuindo para aprimorar e inovar no mundo
dos cosméticos e suas aplicagdes clinicas.
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INTRODUCAO

O melasma ¢ uma desordem pigmentar cro-
nica e adquirida, caracterizada por maculas hi-
percromicas simétricas em areas fotoexpostas,
sobretudo face e colo, de elevada prevaléncia
em mulheres em idade reprodutiva e em fototi-
pos intermedidrios a altos (III-V). Além do im-
pacto estético, a condi¢dao repercute negativa-
mente na qualidade de vida e bem-estar psicos-
social dos pacientes (PASSERON, 2020; HAN-
DOG et al., 2020). Sua fisiopatologia ¢ multi-
fatorial e complexa, envolvendo predisposi¢ao
genética, exposicao a radiagdo ultravioleta e luz
visivel, estimulos hormonais, estresse oxida-
tivo, inflamag¢do dérmica, alteracdes vasculares
e disfuncdes em melanocitos e fibroblastos
(KIM, et al., 2022; PASSERON et al., 2020).

Diversos fatores de risco tém sido associa-
dos ao desenvolvimento e a recidiva da doenca,
incluindo gravidez, uso de anticoncepcionais
orais, farmacos fotossensibilizantes, radiacao
solar cumulativa e uso de cosméticos irritativos
(GOH et al., 2022; MORGADO-CARRASCO,
D.etal.,2022). A natureza recorrente do melas-
ma, mesmo apos terapias eficazes, reforca a ne-
cessidade de compreender seus mecanismos fi-
siopatologicos e fatores desencadeantes para o-
timizar a prevencao e o tratamento a longo pra-
zo (KUMAR et al., 2025).

No manejo terapéutico, a fotoprotecao ¢
considerada medida essencial, especialmente
com filtros solares que associam bloqueio de
UV a 6xidos de ferro para prote¢do contra luz
(MORGADO-CARRASCO et al.,
2022). Entre os agentes topicos, a hidroquinona

visivel

permanece como padrdo-ouro, mas alternativas
como acido tranexamico, antioxidantes, retinoi-
des, compostos despigmentantes e extratos bo-
tanicos tém mostrado eficacia crescente (MA-
HAJAN et al., 2022; MCKESEY et al. 2020;
OGBECHIE-GODEC et al., 2023). O 4acido

tranexamico, por via oral ou tdpica, vem sendo
amplamente investigado e apresenta resultados
promissores, embora demande cautela quanto a
seguranca (ZUNIARTO et al., 2025; KONIS-
KY et al, 2023; SARKAR & SAHU 2025).

Procedimentos adjuvantes, como peelings
quimicos, microagulhamento, lasers e luz inten-
sa pulsada, também tém papel relevante, embo-
ra apresentem risco de recidiva e hiperpigmen-
tacdo pods-inflamatoria em peles mais escuras
(LEE et al., 2021; BAILEY et al., 2022; LAl et
al., 2022; JO et al, 2024). A literatura recente
aponta que abordagens combinadas, associando
terapias topicas, sist€émicas e procedimentos, al-
cangam melhores resultados clinicos e menor
taxa de recidiva (OGBECHIE-GODEC et al.,
2023; KUMAR et al., 2025).

Diante disso, compreender os fatores de ris-
co e avaliar criticamente as opgoes terapéuticas
disponiveis ¢ fundamental para individualizar o
manejo do melasma, prevenir recorréncias e
melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

METODO

Foi realizada uma revisdo narrativa da lite-
ratura nas bases PubMed, SciELO e Google
Scholar, abrangendo publicagdes entre janeiro
de 2018 e junho de 2025. A estratégia de busca
utilizou descritores controlados do DeCS/Me-
SH em portugués, inglés e espanhol: "melas-
ma", "fatores de risco/risk factors/factores de
riesgo", "tratamento/ therapy/ terapéutica",
"fotoprotecao/photoprotection/fotoproteccion",
"acido tranexamico/tranexamic acid/acido tra-
nexamico", "peelings quimicos/chemical pe-
els/peelings quimicos" e "laser/lasers/laser". O-
peradores booleanos (AND/OR) foram aplica-
dos para refinar os resultados. Incluiram-se en-
saios clinicos, revisoes sistematicas, metanali-
ses, consensos de especialistas e revisdes narra-
tivas relevantes para fatores de risco, terapias e-
mergentes e estratégias de manutengdo. Exclui-
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ram-se relatos de caso isolados, estudos sem fo-
co em melasma e publicagdes sem acesso ao
texto integral. A andlise priorizou evidéncias de
maior robustez metodologica e aplicabilidade
clinica. Os resultados foram organizados em ca-
tegorias tematicas: fisiopatogenia e fatores de
risco, fotoprotecao, terapias topicas, sistémicas,
procedimentos e estratégias combinadas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O melasma permanece um desafio terapéu-
tico em dermatologia, ndo apenas pela sua etio-
patogenia multifatorial, mas também pela alta
taxa de recidiva. Os estudos mais recentes ofe-
recem uma visao mais ampla sobre os mecanis-
mos patogenéticos e, consequentemente, sobre
as abordagens terapéuticas.

Fatores de Risco e Fisiopatogenia
O melasma ¢ considerado um distarbio cro-

nico da pigmentacdo que vai além de uma sim-
ples hiperpigmentagdo epidérmica, envolvendo
uma interagdo complexa entre fatores intrinse-
cos, extrinsecos e multiplas células da pele (ES-
POSITO et al., 2022). Em diversos estudos, de-
monstrou-se que os melandcitos desempenham
um papel central na fisiopatologia do melasma.
Nessas lesdes, os melanocitos apresentam ta-
manho aumentado, dendritos mais longos e ni-
veis elevados de enzimas es-senciais na sintese
de melanina, como tirosi-nase, TYRP-1 e DCT,
resultando em producdo excessiva de melanina
transferida aos querati-nocitos e, em alguns ca-
sos, depositada na derme (ESPOSITO et al.,
2022; ARTZI et al., 2023).

Além disso, diversos trabalhos evidenciam
que a exposicao a radiagdo ultravioleta (UVA e
UVB) e a luz visivel ¢ um dos principais fatores
desencadeantes do melasma. Tal exposi¢ao ge-
ra espécies reativas de oxigénio (ROS), indu-
zindo estresse oxidativo que danifica membra-
nas celulares e DNA, ativando vias de sinaliza-

¢do que aumentam a melanogénese. Em parti-
cular, estudos demonstraram que a luz visivel
provoca pigmenta¢ao mais escura e duradoura,
especialmente em fototipos mais altos, e ndo ¢
totalmente bloqueada por protetores solares
convencionais (ESPOSITO et al., 2022; PAS-
SERON et al., 2024).

A inflamagao cronica ¢ outro mecanismo fi-
siopatologico relevante. Observou-se que a ex-
posicao a radiagdo e irritacdo cutanea pode cau-
sar microinflamagdo subclinica, ativando mast-
ocitos e induzindo a produgdo de mediadores
pré-inflamatérios, como prostaglandinas e leu-
cotrienos. Esses mediadores, por sua vez, esti-
mulam a atividade dos melandcitos e compro-
metem a fungdo da barreira cutanea, perpetuan-
do o ciclo de dano e pigmentagio (ESPOSITO
etal., 2022;JO et al., 2024).

Outros tipos celulares, como os fibroblastos
dérmicos, também contribuem significativa-
mente para a fisiopatologia do melasma. Estu-
dos mostraram que, quando ativados pela radia-
¢ao UV, os fibroblastos secretam fatores de
crescimento e citocinas que estimulam a ativi-
dade dos melandcitos e promovem angiogéne-
se, favorecendo a manuteng¢do da hiperpigmen-
tacdo (PASSERON et al., 2024).

O papel da vascularizacao dérmica na fisio-
patologia do melasma tem sido destacado re-
centemente. Lesdes de melasma demonstram
aumento na quantidade e calibre dos vasos san-
guineos, bem como superexpressao de fatores
angiogénicos como VEGF. Essa vasculariza¢do
aumentada contribui ndo apenas para o eritema
frequentemente observado, mas também para a
liberacdao de mediadores inflamatorios e fatores
de crescimento que estimulam ainda mais os
melanocitos, criando um ciclo continuo de pig-
mentacao e angiogénese (Figura 2.1) (PASSE-
RON et al., 2024; JO et al., 2024).

15| Pagina




Figura 2.1 Imagem histolégica do melasma mostrando
atrofia epidérmica e melanina nos queratindcitos

Fonte: GAUTAM et al., 2022. Legenda: A: Epiderme
atrofica com estrato corneo fino, hipogranulose e perda
de polarizagdo dos nucleos na camada basal. Na derme
superior, observa-se elastose solar e fibras colagenas de-
sorganizadas; B: Pigmentacdo melanica densa e homogé-
nea com melanossomos grosseiros em todas as camadas
epidérmicas, incluindo o estrato corneo, e granulos extra-
celulares de melanina na derme superior; C: Epiderme
atrofica com melanécitos hipertrofiados (em marrom)
com dendritos proeminentes e melanocitos projetando-se
para a derme (melandcitos pendulares, indicados por se-
tas) e perdendo contato com a camada basal.

Por fim, fatores hormonais e predisposi¢ao
genética desempenham papel fundamental. Es-
tudos mostram que estrogénio e progesterona
podem modular a atividade dos melandcitos, in-
fluenciando a expressdo de proteinas-chave na
melanogénese. Isso explica por que o melasma
¢ mais prevalente durante a gravidez e em mu-
lheres que utilizam contraceptivos orais. Além
disso, a historia familiar de melasma tem se
mostrado um preditor importante da condigdo
(DOOLAN & GUPTA, 2021; AUNG et al.,
2024).

Fotoprotecao
A fotoprotecdo € considerada a base do tra-

tamento do melasma e atua ndo apenas na pre-
vencdo de novas lesdes, mas também na manu-

tencdo dos resultados terapéuticos. Estudos de-
monstraram que a exposicao a radiag¢ao ultra-
violeta (UV), luz visivel (LV) e infravermelha
(IV) € capaz de estimular melandcitos hiperati-
vos, contribuindo para o aparecimento ou reci-
diva das lesoes (MORGADO-CARRASCO et
al., 2022).

Em um estudo recente, Morgado-Carrasco
et al., 2022 mostrou que os protetores solares
convencionais, embora essenciais, podem ser
insuficientes para bloquear completamente a
luz visivel e a radiacao infravermelha, fatores
que desempenham papel importante na pigmen-
tacdo persistente. Nesse contexto, filtros solares
contendo pigmentos minerais, como 60xidos de
ferro, demonstraram maior eficacia na preven-
¢do darecidiva do melasma, formando uma bar-
reira fisica que complementa a prote¢ao quimi-
ca tradicional.

Além disso, a adesdo ao uso regular de pro-
tetor solar continua sendo um desafio clinico re-
levante, especialmente em regides tropicais, on-
de a exposi¢do solar intensa ¢ constante. Estu-
dos clinicos mostram que a falha na adesao esta
associada a recorréncia de lesdes, mesmo quan-
do tratamentos topicos ou procedimentos esté-
ticos sdo utilizados (MORGADO-CARRAS-
CO et al., 2022).

Portanto, a fotoprotecao nao deve ser consi-
derada apenas uma medida preventiva, mas sim
um componente essencial do manejo continuo
do melasma, sendo recomendada a combinagao
de filtros quimicos e minerais, rea-plicagdes
frequentes e estratégias educacionais para me-
lhorar a adesdao do paciente.

Terapias Topicas

O tratamento topico permanece como um
pilar fundamental no manejo do melasma, ten-
do a hidroquinona como padrao-ouro. Estudos
demonstram que a hidroquinona atua inibindo a
tirosinase, enzima chave na sintese de melani-
na, reduzindo de forma significativa a hiper-
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pigmentacdo. Entretanto, seu uso prolongado
esta associado a efeitos adversos relevantes, co-
mo irritagdo cutanea, eritema, descamacao e,
em casos mais graves, ocronose exogena, carac-
terizada pelo escurecimento irreversivel da pele
(MAHAJAN et al., 2022).

Diante dessas limitacdes, pesquisas recen-
tes apontam alternativas terap€uticas promis-
soras que combinam eficacia e menor risco de
efeitos adversos. Mahajan et al., (2022) e Ogbe-
chie-Godec et al. (2023) demonstraram que o a-
cido tranexdmico tdpico, antioxidantes como
vitamina C e niacinamida, retinoides e novos
despigmentantes — incluindo 4cido me-quinol
e derivados de arbutin — apresentam resultados
clinicos satisfatorios, tanto isoladamente quan-
to em associacdo com outros agentes. Esses
compostos atuam por diferentes mecanismos,
como inibi¢ao da transferéncia de melanina pa-
ra os queratinécitos, modulagdo de vias infla-
matorias e redugao do estresse oxidativo na pe-
le, reforgando a importancia de abordagens
multifatoriais no manejo do melasma.

Além disso, a utilizacao de combinagoes te-
rapéuticas, notadamente a associacdo de hidro-
quinona, corticosteroides e retinoides — conhe-
cidas como formulas de Kligman modificadas -
tem se mostrado mais eficaz na reducao das le-
soes pigmentares. Em tal contexto, estudos evi-
denciam que a sinergia entre os agentes poten-
cializa a acdo despigmentante, acelerando os re-
sultados clinicos (OGBECHIE-GODEC et al.,
2023). Contudo, o potencial de efeitos adversos
exige supervisdo rigorosa, monitoramento con-
tinuo da pele e orientagdo quanto a frequéncia e
duracdo do uso, especialmente em tratamentos
prolongados.

Em sintese, o manejo topico do melasma
deve ser individualizado, combinando eficacia
clinica, seguranca e adesao do paciente, incor-
porando tanto agentes tradicionais quanto no-
vas opgoes terapé€uticas, a fim de otimizar os re-
sultados e reduzir o risco de recidivas.

Terapias Sistémicas
O 4acido tranexamico oral emergiu como a

terapia sistémica mais estudada e promissora
para o manejo do melasma, especialmente em
casos resistentes ao tratamento topico conven-
cional. Estudos recentes demonstram que seu
efeito despigmentante esta relacionado a inibi-
¢do da plasmina, que por sua vez reduz a ati-
vagdo de melandcitos mediada por fatores infla-
matdrios e angiogénicos, mecanismos centrais
na fisiopatologia do melasma (ZUNIARTO et
al., 2025).

Em uma metanalise abrangente, Zuniarto,
et al., (2025) mostraram que o uso oral de 4acido
tranexamico promove reducdo significativa da
intensidade das lesdes pigmentares, com resul-
tados superiores ao placebo, evidenciando seu
potencial como intervengdo sistémica eficaz.
Esses achados corroboram a hipodtese de que a
modulagdo de vias inflamatorias e angiogénicas
ndo apenas diminui a producao de melanina,
mas também contribui para a estabilizacdo da
pigmentagdo a longo prazo.

Apesar da eficacia comprovada, estudos re-
centes alertam para potenciais riscos associados
a terapia sistémica. KONISKY ef al/ (2023) e
ZUBAIR et al. (2022) destacam que o acido
tranexamico oral pode aumentar o risco de e-
ventos tromboembolicos, sendo necessario um
rigoroso critério de selecdo dos pacientes, in-
cluindo avaliacao de fatores de risco cardiovas-
culares e historico de disturbios de coagulagao.
Ademais, o uso prolongado ainda carece de da-
dos robustos quanto a seguranga a longo prazo,
tornando o acompanhamento clinico continuo
uma medida indispensavel durante o tratamen-
to.

Portanto, a terapia sist€émica com acido tra-
nexamico deve ser considerada uma estratégia
complementar as abordagens topicas e a foto-
protecdo, especialmente em casos refratarios,
sempre individualizando a indicacdo, monito-
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rando os pacientes de forma rigorosa e equili-
brando eficacia clinica com seguranca.

Procedimentos Adjuvantes
Os procedimentos adjuvantes constituem

uma estratégia importante no manejo do melas-
ma, especialmente em casos refratarios ou
quando os tratamentos topicos e sistémicos iso-
lados ndo apresentam resposta satisfatoria. O
objetivo desses procedimentos ¢ atuar de forma
complementar, potencializando a penetragao de
ativos, promovendo renovagao epidérmica e
modulando vias inflamatorias e pigmentares
envolvidas na fisiopatologia da doenga.

Entre as abordagens mais estudadas, os pe-
elings quimicos destacam-se por sua capacida-
de de renovar a epiderme e favorecer a reducao
da pigmentacdo. Lee et al. (2021) demonstra-
ram que peelings seriados com acidos como gli-
colico e salicilico promovem descamagdo con-
trolada da epiderme, induzem remodelacao dér-
mica e reduzem a deposicao de melanina nos
queratinocitos. Além disso, peelings combina-
dos com agentes despigmentantes topicos po-
dem potencializar os resultados, acelerando a
clareacao e prolongando a manuten¢ao dos efei-
tos.

Outra técnica que tem ganhado destaque € o
microagulhamento, que consiste na inducio de
microperfuragdes na pele, estimulando a produ-
cdo de colageno e facilitando a penetragao de
ativos topicos. BAILEY et al. (2022) demons-
traram que, quando associado a agentes despig-
mentantes, como hidroquinona ou acido trane-
xamico, o microagulhamento aumenta a biodis-
ponibilidade dos compostos na derme e epider-
mesuperficial, potencializando a eficécia clini-
ca. Além disso, essa técnica parece modular
respostas inflamatorias locais, contribuindo pa-
ra a reducao do estresse oxidativo, outro fator
importante na manutengdo do melasma.

No campo das tecnologias baseadas em luz,
lasers ablativos e ndo-ablativos e a luz intensa
pulsada (IPL) tém sido utilizados com resulta-

dos promissores. Estudos de LAl et al. (2022) e
JO et al. (2024) indicam que essas modalidades
podem reduzir de forma significativa a pigmen-
tacdo, atuando na degradacdo direta da melani-
na e na remodela¢do dérmica. No entanto, a a-
plicagdo desses métodos exige cautela, pois ha
risco relevante de hiperpigmentacdo pos-infla-
matoria, especialmente em fototipos mais altos,
além da possibilidade de recidiva das lesdes.
Protocolos individualizados, sessoes seriadas e
intervalos adequados entre tratamentos sdo fun-
damentais para minimizar complicagdes e oti-
mizar os resultados.

Além disso, a literatura sugere que a com-
binacao de diferentes procedimentos, como pe-
elings com microagulhamento ou lasers com a-
gentes topicos, pode ser mais eficaz do que a-
bordagens isoladas. Entretanto, tais combina-
¢oes devem ser cuidadosamente planejadas,
considerando o tipo de pele, o grau de pigmen-
tacdo, a presenca de fototipos mais altos e a res-
posta prévia a terapias topicas e sistémicas.

Em resumo, os procedimentos adjuvantes
desempenham um papel estratégico no manejo
do melasma, funcionando como complementos
as terapias convencionais. Seu uso deve ser in-
dividualizado e supervisionado, sempre equili-
brando eficacia clinica, seguranca e risco de
complicagdes, sobretudo em pacientes com le-
soes persistentes ou de dificil tratamento. A in-
tegracdo dessas abordagens aos protocolos con-
vencionais de fotoprotegdo e terapia topica ou
sistémica tem se mostrado essencial para a ob-
tencao de resultados mais duradouros ¢ satisfa-
torios.

Perspectivas Futuras

O manejo do melasma tem evoluido signifi-
cativamente nas ultimas décadas, e as perspec-
tivas futuras refletem a busca por terapias mais
seguras, eficazes e personali-zadas. Embora a
hidroquinona ainda seja o padrao-ouro para cla-
reamento cutaneo, seu uso prolongado apresen-
ta limita¢des, como irritacdo e risco de ocrono-
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se exdgena, o que impulsiona a necessidade de
alternativas terap€uticas com maior seguranga €
menor toxicidade (KIM et al., 2019).

Um dos caminhos mais promissores envol-
ve a modulagao de vias celulares criticas na fisi-
opatologia do melasma, como a autofagia, o es-
tresse oxidativo e a inflamagao cronica. Estudos
recentes demonstram que o desequilibrio oxida-
tivo contribui significativamente para a ativa-
¢do persistente dos melandcitos e para a manu-
tencao da pigmentacdo, sugerindo que agentes
antioxidantes ou moduladores de autofagia po-
deriam intervir diretamente nesses mecanismos
(KIM et al., 2020).

Paralelamente, avangos em genética e epi-
genética oferecem oportunidades para terapias
personalizadas. Identificar variantes genéticas
associadas a susceptibilidade ao melasma e
compreender alteragdes epigenéticas que mo-
dulam a expressao de genes relacionados a me-
lanogénese permitiria a sele¢do de tratamentos
especificos para cada paciente, aumentando a
eficacia e reduzindo a recorréncia (KIM et al.,
2020). Essa abordagem prospectiva representa
uma mudanga de paradigma, do tratamento em-
pirico para estratégias direcionadas, baseadas
na biologia individual de cada pele.

Outra vertente em expansao envolve o estu-
do de compostos naturais e antioxidantes, inclu-
indo polifenois, extratos vegetais e vitaminas.
Estudos iniciais demonstram que esses agentes
podem reduzir a melanogénese, modular a in-
flamagao dérmica e atenuar o estresse oxidati-
vo, funcionando como adjuvantes seguros para
tratamentos convencionais (KIM et al., 2019;
MCKESEY et al.; 2020; SARKAR & SAHU,
2025). No entanto, esses compostos ainda care-
cem de padroniza¢do metodoldgica, ensaios cli-
nicos controlados e andlises de eficacia robusta
para serem incorporados de forma sistematica a
pratica clinica.

Além disso, as perspectivas futuras incluem
o desenvolvimento de formulagdes combinadas

que integrem multiplos mecanismos - inibicao
de melanocitos, acdo antioxidante, modulacao
inflamatoria e protegdo vascular - visando tratar
ndo apenas a pigmentagdo existente, mas tam-
bém prevenir novos episodios e reduzir a recidi-
va. Essa abordagem multifatorial, aliada a foto-
protecdo avancada e ao acompanhamento con-
tinuo, promete melhorar significativamente os
resultados clinicos e a qualidade de vida dos pa-
cientes.

Em sintese, o futuro do manejo do melasma
tende para intervengdes personalizadas, seguras
e eficazes, fundamentadas em avangos cienti-
ficos na biologia celular, genética e terapias ad-
juvantes, abrindo caminho para tratamentos de
maior durabilidade, menor risco de efeitos ad-
versos € menor recorréncia das lesdes pigmen-
tares.

CONCLUSAO

Este estudo evidencia que o melasma é uma
condicdo multifatorial, cuja fisiopatologia en-
volve disfun¢ao dos melanocitos, estresse oxi-
dativo, inflamagao cronica ¢ alteragdes vascula-
res, moduladas por fatores genéticos € hormo-
nais. As estratégias terapéuticas mais eficazes
combinam fotoprotecdo, tratamentos topicos e
sistémicos e procedimentos adjuvantes, sendo
fundamental a personalizagdo de cada aborda-
gem de acordo com o tipo de pele, gravidade
das lesoes e resposta clinica individual. Novos
agentes, incluindo antioxidantes, moduladores
de autofagia e terapias baseadas em genética e
epigenética, representam perspectivas promis-
soras para o manejo do melasma, oferecendo al-
ternativas com maior seguranca e potencial para
reducao de recidivas. Estudos futuros devem
focar na padronizacdo metodologica dessas te-
rapias emergentes, na avaliagdo da eficacia a
longo prazo e na integragdo de abordagens mul-
tifatoriais, visando otimizar resultados clinicos
e a qualidade de vida dos pacientes afetados.
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INTRODUCAO

A Hanseniase ¢ causada pelo Mycobacte-

rium leprae, sendo uma doenca infecciosa que
¢ transmitida pela via respiratéria, por meio de
aerossois respiratorios que incluem espirros e
tosse. A infecgdo € evidenciada quando hé uma
exposi¢ao de modo prolongado de uma pessoa
com a infec¢do sem tratamento com outra pes-
soa em um local proximo, tendo um risco maior
em pessoas que vivem no mesmo domicilio, vi-
zinhos e familiares que tem muito contato com
a pessoa apresentam um risco aumentado de se-
rem infectados (HINDERS et al., 2024; BRA-
SIL, 2022).

No mundo no ano de 2022 houve uma inci-
déncia de 174.087 casos, destes correspondem
a 11% presentes no Brasil. O pais estd entre
uma das maiores incidéncias de doengas no
mundo (HINDERS er al.,, 2024; BRASIL,
2022).

O periodo de incubagdo ndo ¢ totalmente
conhecido, estima-se uma duracao média de 5
anos do contato até as manifestagdes clinicas.
Essa infecgdo afeta nos estagios iniciais os ner-
vos periféricos e a pele. Outras regides possi-
veis de se acometer sdo o trato respiratorio su-
perior, linfonodos, olhos, testiculos e 6rgados in-
ternos, tendo manifestagcdes mais graves a de-
pender dos graus de imunidade que o individuo
apresente (BRASIL, 2022).

A doenca pode acarretar diferentes graus de
incapacidade e perda funcional, desde minimos
até quadros mais importantes. Ela cursa com
quadros variados de neuropatia, principalmente
em regido de maos, pés e também nos olhos.
Aspectos como diagndstico tardio, homens, tra-
tamento tardio, elevada carga bacilar do patoge-
no, além da presenca de reagdes hansénicas sdo
condi¢des que interferem e funcionam como fa-
tores de risco no aumento das chances de apre-
sentar incapacidade nos individuos que apre-

sentam a doenga (BRASIL, 2022; HUANG,
2024).

A intervenc¢do por meio do tratamento de
modo precoce pelo manejo adequado da condi-
¢do ¢ importante para melhora do quadro e pre-
vengao de incapacidades (BRASIL, 2022).

O objetivo do trabalho ¢ analisar o manejo
dos pacientes com hanseniase para o tratamento
e prevencao de complicacdes.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa dos ul-
timos 3 anos, do periodo de 2022 a 2025. O site
utilizado para a pesquisa foi a Biblioteca Vir-
tual em Saude, utilizando a base de dados da
Medline e LILACS. Os descritores em ciéncias
da saude (DECS) que foram utilizados: "Han-

seniase" "terapia" "diagnostico" "

prevengao &
controle". Foram encontrados 29 artigos, sendo
eles analisados conforme os critérios de inclu-
sdo e exclusdo. Além disso, foi utilizado um do-
cumento do ministério da saude.

Os critérios de inclusdo utilizados foram ar-
tigos independentes do idioma do periodo de
2022 a 2025, que apresentavam relagdo com a
proposta estudada e que foram disponibilizados
na integra. Os critérios de exclusdo utilizados
foram: relatos de caso, artigos duplicados, arti-
gos que ndo apresentavam relagdo com a pro-
posta e disponibilizados na forma de resumo.

Apbs a selegdo restaram 6 artigos, além do
documento. Os artigos foram submetidos a uma
andlise rigorosa para coleta de dados. Os resul-
tados foram mostrados de forma descritiva, di-
vididos em fisiopatologia, manifestagdes clini-
cas, diagnostico e tratamento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia

Apesar da alta infectividade essa condicdo,
uma grande parte dos individuos nao desenvol-
ve a doenca. Por volta de 90% dos casos com a
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infeccdo pelo patdégeno M. leprae nao a desen-
volvem, devido a resisténcia natural do organis-
mo contra o bacilo, conferindo uma resposta do
sistema imune eficaz. O aspecto genético tam-
bém sofre influéncia (BRASIL, 2022).

A doencga se manifesta de diferentes formas,
dependendo do tipo de predominio da resposta
imune do hospedeiro. Os macrofagos teciduais,
podem apresentar dois fendtipos diferentes,
sendo os classificados como M1 e M2. O M1
esta relacionado a células epitelidides que pre-
dominam no granuloma do polo tuberculoide.
As M2 tém apresentagao como células vacuola-
das que estdo mais presentes no polo virchowi-
ano (BRASIL, 2022).

A imunidade adaptativa da M1 é por meio
da resposta dos linfocitos T auxiliares (Th),
mais especificamente da resposta Thl que sao
responsaveis pela produgao de citocinas IL-2 e
INF-Y e apresentam essa relagdo a limitagao da
carga bacilar da doenca. J4 pessoas com predo-
minio da resposta TH2 ndo apresentam uma efi-
ciéncia boa no sentido de limitar a resposta des-
se patdégeno no corpo, quando se comparado a
resposta Thl, sendo mais comum a forma mul-
tibacilar nesses individuos (BRASIL, 2022).

Nos quadros agudos, conhecidos como rea-
¢Oes hansénicas. A exacerbagdo com uma rea-
¢do do tipo 1, com predominio da resposta imu-
ne Thl, esta relacionado as formas instaveis da
hanseniase (dimorfos). O predominio da reagcdo
do tipo 2, conhecida como eritema nodoso han-
sénico, observa-se em pessoas com elevada car-
ga bacilar (BRASIL, 2022).

Manifestacoes Clinicas
As manifestagdes clinicas, principalmente,

nos estagios iniciais sao minimas na maioria
das vezes, podendo passar despercebidas. A Or-
ganizagao Mundial da Saude (OMS) aponta que
se suspeita desta doenca qualquer individuo que
apresentar (BRASIL, 2022):

- Reducdo ou perda da sensibilidade em alguma
mancha presenta na pele;

- Manchas avermelhadas ou hipocrdmicas na
pele;

- Formigamento ou dorméncia em extremida-
des;

- Noédulos ou inchaco em face ou nas regides
dos 16bulos auriculares;

- Hipersensibilidade ou dor nos nervos;

- Queimaduras ou ferimentos em extremidades
que nao apresentem dor (BRASIL, 2022).

Os sintomas progridem lentamente no de-
correr dos anos, podendo ter manifestagdes tan-
to com lesdes cutaneas mais localizadas que es-
tao presentes mais na forma paucibacilar (han-
seniase tuberculdide), quanto nas multibacila-
res (hanseniase lepromatosa) que, normalmen-
te, acometem uma grande regido da derme, a-
1ém de outros 6rgaos que incluem, por exemplo,
rins, nariz e testiculos (BRASIL, 2022; HU-
ANG, 2024).

Diagnéstico

O diagnostico ¢ normalmente clinico, com
uma anamnese € exame fisico que sdo sugesti-
vos da doenga. No caso de divida se pode soli-
citar exames complementares para confirmagao
diagnodstica (BRASIL, 2022; HUANG, 2024).

O Ministério da Saude aponta, para confir-
magao diagnostica, a presenga de a0 menos um
dos seguintes critérios (BRASIL, 2022):

- Lesdo(0es) e/ou area(s) que regido da pele que
tenham alguma alteracdo na sensibilidade e/ou
tatil e/ou dolorosa (BRASIL, 2022).

- Presenca de espessamento nos nervos perifé-
ricos com associacao a alteragao no ambito mo-
tor e/ou autondmica e/ou sensitiva (BRASIL,
2022).

- A identificacdo da M. /eprae pela baciloscopia
na biopsia ou em esfregago intradérmico (BRA-
SIL, 2022).
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Tratamento
O tratamento gira em torno de doses men-

sais supervisionadas pelo profissional de saude,
com as medicagdes: Rifampicina, clofazimina e
dapsona (Tabela 3.1). Além de doses diarias de
clofazimina e dapsona sem supervisao. A dura-
¢do depende da forma de manifestagdes, es-

tando as paucibacilares com duracdo de trata-
mento de 6 meses e as multibacilares com du-
racdo de 12 meses. Nas reagdes hansénicas sao
utilizados farmacos imunomoduladores e anti-
inflamatorios. A prednisona ¢ o tratamento de
escolha na reag@o hansénica do tipo 1, ja na do
tipo 2 a talidomida de 100 a 400 mg/dia (BRA-
SIL, 2022; HUANG, 2024).

Tabela 3.1. Esquemas farmacologicos para tratamento da infec¢ao pelo M. leprae, de acordo com a faixa etéria, peso

corporal e classificacdo operacional

. - Duracéo do Duracéo do
Faixa etaria e < .
peso corporal Apresentacio Posologia Trat‘flmeflto Tratflme{lto
Multibacilar Paucibacilar
Dose mensal supervisionada:
*Rifampicina 600mg *Clofazi-
Pacientes com mina 300mg
peso acima de PQT-U Adulto *Dapsona 100mg 12 meses 6 meses
50kg Dose diaria autoadministrada:
*Clofazimina 50mg diariamente
*Dapsona 100mg diariamente
Dose mensal supervisionada:
* Rifampicina 450mg
Criangas ou * Clofazimina 150mg
adultos com . * Dapsona 50m.
peso entre 30 e PQT-U Infantil Dose diériapautoadmingistrada: 12 meses 6 meses
50kg * Clofazimina 50mg em dias al-
ternados
* Dapsona 50mg diariamente
Dose mensal supervisionada:
*Rifampicina 10mg/kg de peso
T X *Clofazimina 6mg/kg de peso
R Adaptagao da PQT-U *Dapsona 2mg/kg de peso 12 meses 6 meses

30kg Infantil

Dose diaria autoadministrada:
*Clofazimina 1mg/kg de
peso/dia

*Dapsona 2mg/kg de peso/dia

Fonte: MINISTERIO DA SAUDE, 2022

Nota-se um desfalque relacionado a agdes
de diagnostico e tratamento da doenga na unida-
de basica de saude (UBS), tendo menos de 90%
das equipes que fazem consultas e acompanha-
mento dos pacientes diagnosticados com a do-
enga, observando-se um acompanhamento ma-
ior com os especialistas. Observa-se também
uma dificuldade pelos profissionais de satide na
identificacdo da doenga e seu respectivo trata-
mento, corroborando para um diagndstico mais
tardio da doenca e logo, aumentando as chances

de complicagdes e incapacidade no individuo.
A UBS desempenha um papel importante tanto
no quesito da identificacdo da doenga e no a-
companhamento do cuidado continuado, a fim
de identificar nos estagios mais precoces da do-
enca e manter a adesdo ao tratamento, uma vez
que o tratamento ¢ longo. O manejo adequado €
importante para reduzir as complicagdes e de-
sempenha um importante papel no controle da
doenca (FERREIRA et al., 2023; SOUZA et
al., 2022).

25 | Pagina




A profilaxia pds-exposi¢do com uma dose
unica de rifampicina nos pacientes expostos a
individuos com a hanseniase, principalmente,
em um periodo de 2 anos estd relacionado a
uma reduc¢do dos niveis de anticorpos IgM
PGL-1, notando-se um efeito protetor para o de-
senvolvimento dessa condi¢ao. Outro estudo u-
sando esse farmaco associado a claritromicina,
observou-se uma reducdo desses anticorpos em
até¢ 5 anos. Convém frisar, que hé necessidade
de mais estudos para se observar o real impacto
que a terapia pds exposi¢do acarreta (FAN-
TONI et al., 2023; HINDERS et al., 2024; CO-
LEMAN et al., 2022; HUANG, 2024).

CONCLUSAO

Nessa perspectiva, nota-se que a identifica-
¢do de modo precoce € seu respectivo tratamen-

to se faz importante para minimizar possiveis
complicacdes. A identificagdo se da pela anam-
nese e exame fisico e, no caso de duvida diag-
nostica, com exames complementares para sua
confirmac¢do. O manejo da doenga se da pelo
uso de rifampicina, clofazimina e dapsona em
dose mensal supervisionada ¢ em dose didria
ndo supervisionada de clofazimina e dapsona.
A duragdo do tratamento ¢ dividida nas formas
paucibacilares que duram 6 meses e multibaci-
lares que duram 12 meses. Nas reagdes hanséni-
cas do tipo 1 a medicacao utilizada ¢ a predniso-
na e nas do tipo 2 a talidomida. O tratamento a-
dequado se faz importante para prevengdo da
incapacidade. A terapia pds exposi¢ao que se
observou benéfica foi uma dose de rifampicina
nos que apresentaram contato nos primeiros 2
anos.
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INTRODUCAO

A hanseniase ¢ uma doenga infecciosa cro-
nica causada pela bactéria Mycobacterium le-
prae € que possui um acometimento global,
sendo endémica em alguns locais. Do nimero
total de casos, cerca de 80% deles estao concen-
trados no Brasil, india e Indonésia, o que contri-
buiu para o surgimento do termo Doenca Tropi-
cal Negligenciada (DTN), criado pela Organi-
zagdo Mundial da Satide com o fito de agrupar
enfermidades que representam um crescente
problema de saude em paises subdesenvolvidos
e emergentes. Por conseguinte, campanhas, co-
mo a “Rumo a hanseniase zero”, foram inicia-
das na tentativa de reduzir os indices da mazela
em questdo até o ano de 2030. Gragas ao uso da
poliquimioterapia (PQT), as suas taxas foram
reduzidas, mas a meta ainda nao foi cumprida
(SUGAWARA et al. 2022).

A patogenicidade da hanseniase envolve
uma gama de processos que sdo influenciados
pela relagdo imunoldgica entre o patdogeno e o
hospedeiro. Desse modo, a forma como o orga-
nismo reage a bactéria determina as manifesta-
¢oes clinicas e a forma que a doenga evolui.
Dentre os fenotipos observados, lista-se as for-
mas Tuberculoide (TT), Lepromatoso (LL), Le-
promatoso Limitrofe (BL), Limitrofe Limitrofe
(BB), Tuberculoide Limitrofe (BT) e Indeter-
minada (LI ez al. 2024). Devido a esse mecanis-
mo, a hanseniase possui uma série de diagnos-
ticos diferenciais que devem ser pontuados e
considerados no contexto de uma consulta de
rotina.

Para Miguel et al., (2021), ao analisar o
contexto do Brasil entre os anos de 2008 42018,
0 pais obteve relativo sucesso no seu combate a
hanseniase em boa parte das suas regides. En-
tretanto, o Norte e o Centro-Oeste pontuaram
taxas de mortalidade elevadas, bem como fo-
ram encontrados um maior nimero de casos no

Tocantins € no Mato Grosso. Tendo isso em
vista, medidas para estabelecer melhores diag-
noésticos e condutas devem ser estabelecidas a
fim de evitar piores desfechos.

O objetivo deste estudo foi revisar os prin-
cipais critérios para o diagndstico diferencial da
hanseniase, destacando as patologias que po-
dem ser confundidas com ela devido as seme-
lhangas clinicas.

METODO

Trata-se de um estudo de revisdo de litera-
tura, baseado em publicagdes do Ministério da
Saude e artigos cientificos. Foram consultados
documentos oficiais como o Protocolo Clinico
e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Hanseni-
ase de 2022 e o Guia para o Controle da Hanse-
niase de 2002. Adicionalmente, foi realizada
uma busca por publica¢des dos ultimos 10 anos
nas bases de dados PubMed e Medline. Os cri-
térios de inclusdo foram: artigos nos idiomas in-
glés, portugués e espanhol, disponiveis gratui-
tamente na integra e que abordassem a temética
proposta. Foram excluidos artigos duplicados,
relatos de caso, comentarios e outros artigos de
revisdo, a fim de priorizar estudos originais.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No contexto clinico, sdo observados diver-
sos sintomas que caracterizam o paciente com
hanseniase. Dentre eles, podem ser observados
o surgimento de manchas hipocromicas ou
avermelhadas no tecido cutdneo, bem como si-
nais de hipoestesia nos sitios de aparecimento.
Ademais, sdo comuns os sintomas neurais, tais
como parestesias em maos € pés € 0 apareci-
mento de tulceras indolores nestes mesmos lo-
cais. Em pacientes com os sinais clinicos supra-
citados ou com a baciloscopia positiva para M.
leprae devem ser investigados para hanseniase.
O seu diagnostico deve ser preciso e assertivo,
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haja vista que muitas doengas apresentam sin-
tomatologias em comum e podem ser confundi-
das, corroborando piores desfechos clinicos
(BRASIL, 2017).

Pitiriase Versicolor
A pitiriase versicolor ¢ uma doencga causada

pela Malassezia, uma levedura que infecciona a
pele do ser humano e causa lesdes hipopigmen-
tadas em individuos de pele acastanhada e hi-
perpigmentadas ou eritematosas em pacientes
de pele clara. As lesdes sdo planas e, geralmen-
te, acometem tronco, bracos e face. Individuos
imunocomprometidos tendem a desenvolver le-
soes difusas ao longo de todo segmento corpo-
reo. No geral, a doenca € assintomatica, mas po-
de haver prurido no local das manchas. O seu
diagnéstico ¢ clinico, baseado nos achados de
pele supracitados. Apesar de possuir um bom
progndstico, héa tendéncia de recorréncia (AN-
DERSEN et al., 2025).

Caracteristicamente, na pitiriase versicolor
podem ser observadas lesdes hipopigmentadas
formando um anel de halo contrastante com a
pele adjacente, incluindo os foliculos pilosos da
regidao (SINGAL et al., 2019). De modo seme-
lhante, Fuentes et al. (2020), ao descrever casos
clinicos relacionados a forma indeterminada da
hanseniase, apontou que 80 a 90% dos pacien-
tes iniciam o quadro com o surgimento de le-
soes hipocromicas. Essas semelhancas entre as
duas doengas, faz com que seja necessario um
exame clinico detalhado para o correto diagnos-
tico diferencial.

Leishmaniose Dérmica Pés-calazar
A lepra (hanseniase) e a leishmaniose dér-

mica pos-calazar (PKDL) configuram-se como
doencas tropicais negligenciadas, frequente-
mente coexistentes em diversas regides € comu-
mente passiveis de diagndstico errdneo devido
as similaridades em suas manifestacoes clinicas
(JOSHI et al., 2021). A lepra, etiologicamente

associada ao Mycobacterium leprae, ¢ a PKDL,
uma sequela cutanea da leishmaniose visceral
(LV) causada por Leishmania donovani, de-
mandam um diagnostico diferencial preciso. A
relevancia deste diagndstico reside no fato de
que, embora a PKDL ndo acarrete inicialmente
morbidade significativa, os individuos afetados
perpetuam como reservatorios duradouros da
doenca, tornando sua identificacdo um pilar
fundamental para o controle da leishmaniose
(KUMAR et al., 2021).

O PKDL manifesta-se com lesdes cutaneas
hipopigmentadas, papulas, placas e nodulos,
frequentemente iniciando-se na regido facial e
podendo se espalhar para o tronco, extremida-
des e mucosas (Figura 4.1). Essas lesoes sao
em geral assintomadticas e ndo ulceradas, mas
tém grande importancia epidemioldgica por
manterem o parasita viavel na pele, contribuin-
do para a transmissao da doenca. J& a hansenia-
se, causada por Mycobacterium leprae, também
compromete a pele e nervos periféricos, apre-
sentando manchas hipocromicas, anestesia e es-
pessamento neural, sendo fundamental distin-
guir uma da outra nas areas endémicas para am-
bas (KUMAR et al., 2021).

Figura 4.1. Lesoes maculares monomorficas de PKDL
no tronco

Fonte: KUMAR et al., 2021
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A semelhang¢a morfologica das lesdes cuta-
neas entre PKDL e hanseniase pode levar ao di-
agnostico incorreto, especialmente em apresen-
tagdes monomorficas hipopigmentadas. Isso €
agravado pela baixa sensibilidade dos métodos
tradicionais de diagnodstico, como o exame mi-
croscopico de esfregagos corados ou histopato-
logia, tanto para PKDL quanto para hanseniase.
Com isso, o estudo de Joshi et al. (2021) des-
creveu o desenvolvimento de um ensaio mole-
cular baseado na amplificacdo isotérmica em
multiplos alvos (m-LAMP), capaz de detectar
simultaneamente DNA de M. leprae e L. dono-
vani com alta sensibilidade e especificidade,
distinguindo claramente as duas infec¢des por
seus picos de fusdo distintos. Essa tecnologia se
mostrou util inclusive em casos raros de coin-
feccdo, ressaltando seu valor em areas endémi-
cas.

Pitiriase Rosea
A pitiriase résea ¢ uma dermatose inflama-

toria aguda, autolimitada, de etiologia presumi-
velmente viral do herpesvirus humano (HHV)-
6 e HHV-7, que acomete preferencialmente in-
dividuos jovens, na faixa etaria de 10 a 35 anos.
Clinicamente, caracteriza-se pelo surgimento
inicial de uma lesdo ovalada, eritematosa e des-
camativa denominada "placa heraldo", geral-
mente localizada no tronco (VILLALON-GO-
MEZ, 2018). Ap6s um intervalo de uma a duas
semanas, desenvolve-se uma erupcao generali-
zada composta por multiplas lesdes menores,
também ovais e descamativas, distribuidas ao
longo das linhas de clivagem cutanea (linhas de
Langer), conferindo a lesdo um padrdo em “ar-
vore de Natal” (Figura 4.2) (CONTRERAS-
RUIZ et al., 2019). Em contrapartida, a Hanse-
niase pode manifestar-se com placas eritemato-
sas anulares, que podem ou ndo apresentar des-

camacao, associado a diminui¢do de sensibili-
dade ao toque, calor ou dor sobre a lesdo (TRA-
YES et al, 2018).

Figura 4.2. Paciente com erupgio secundaria na pitiriase
rosea apresentando um padrio de “Arvore de Natal”

Fonte: CONTRERAS-RUIZ et al., 2019

De acordo com o Ministério da Saude do
Brasil (2017), as formas clinicas da hanseniase
variam desde manchas hipocromicas ou erite-
matosas com perda de sensibilidade até nodulos
e infiltragdes extensas, sendo possivel o acome-
timento de mucosas, especialmente nas formas
multibacilares, como a lepromatosa. Nessas
formas mais graves, podem ocorrer lesdes em
mucosa nasal, com obstrucao, epistaxe e perfu-
racao do septo, além de envolvimento orofarin-
geo em casos avangados. Tal comprometimento
mucoso se assemelha, em parte, as manifesta-
¢coes menos comuns da pitiriase rosea, que, em-
bora classificada como uma exantematica viral
autolimitada, pode cursar com lesdes orofarin-
geas em cerca de 28% dos casos. Essas lesoes
incluem papulas, petéquias e vesiculas localiza-
das em mucosa oral, geralmente associadas a
fase prodromica da doenga, conforme observa-
do por Drago et al. (2025).
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Do ponto de vista diagndstico, a pitiriase ro-
sea o diagnostico ¢ essencialmente clinico, evo-
luindo geralmente de forma autolimitada, sendo
o tratamento a partir de sintomaticos, com uso
de corticosteroides topicos e anti-histaminicos
orais nos casos de prurido. Em apresentagdes
mais intensas, pode-se considerar a terapia com
aciclovir ou fototerapia com UVB de banda es-
treita, especialmente nas primeiras semanas de
surgimento das lesdes (Villalon-Gomez,2018).

Tinea corporis
A tinea corporis ¢ uma patologia que afeta

a camada superficial da pele, sendo causada por
fungos dos géneros: Trichophyton, Epidermo-
phyton e Microsporum. As principais regides
acometidas sdo as areas sem pelos, como tron-
co, pescogo e extremidades. Além disso, uma
caracteristica importante no diagnostico € o fato
de que as lesdes costumam ser pruriginosas. A-
inda ¢ valido salientar que existem varios “ti-
pos de tineas”, alguns exemplos sdo a tinea ca-
pitis, que afeta o couro cabeludo e a tinea cru-
ris, que atinge a virilha (YEE et al., 2025).

Caracteristicamente, segundo Leung et al.,
2020, a tinea corporis apresenta-se como uma
lesdo anular em placa, geralmente multiplas,
com limites bem definidos, escamosa e desca-
mativa, com leve eritema e area central mais
clara, além de apresentar elevacao da borda an-
terior das lesoes (Figura 4.3). Nesse sentido,
por apresentar caracteristicas similares a outras
patologias dermatologicas, seu diagndstico di-
ferencial ¢ amplo, o que pode dificultar seu di-
agnostico clinico.

Por fim, apesar da hanseniase também se
manifestar com lesdes anulares, Trayes et al.,
2018, descreve causas comuns € incomuns para
esse tipo de lesdo. Dessa forma, a hanseniase ¢
descrita como uma doenca na qual lesdes anu-
lares ocorrem com menor frequéncia, entretan-
to, descreve a tinea corporis como uma causa

comum para esse tipo de lesdes. Reforga ainda
caracteristicas basilares que favorecem o diag-
noéstico diferencial da hanseniase com a tinea
corporis, como por exemplo a reducao da sensi-
bilidade dolorosa, térmica e tatil, preservadas
na tinea, e reduzidas na hanseniase.

Figura 4.3. Paciente apresentando lesdes eritematosas
anulares, devido a tinea corporis

Fonte: https://www.atlasdermatologico.com.br/disease.-
jsf?diseaseld=454

Ulceras Cronicas em Membros Inferio-
res
Segundo Abbade et al., 2020, as etiologias

venosa, arterial e neuropatica representam cer-
ca de 90% dos casos de ulceras cronicas nas
pernas (lesdes localizadas abaixo do joelho e
que perduram por mais de 6 semanas). Sobre as
ulceras neuropaticas, as principais sao: diabéti-
ca, alcoodlica e a causada pela hanseniase, tam-
bém chamada de mal perfurante plantar. Porém,
¢ importante salientar que um paciente pode a-
presentar, concomitantemente, Ulceras de etio-
logias diferentes, como por exemplo o mal per-
furante plantar causado pela hanseniase associ-
ado a uma tlcera venosa maleolar causada por
alguma patologia vascular.

Nesse sentido, a hanseniase afeta de forma
significativa, além do componente dermatolo-
gico, alteragdes mais comumente relacionadas
a doenga, o sistema nervoso periférico no qual
pode gerar danos e perdas sensitivas € motoras
que afetam a sensibilidade e a percepc¢ao da dor

32 | Pagina




na topografia acometida. Nao sendo incomum a
ocorréncia de ulceras plantares cronicas apos
perfuragdes, ndo percebidas pelo paciente, com
pregos e objetos perfurocortantes em geral, a-
1ém da cronificacdo das ulceras de pressao re-
lacionadas ao tipo de calgado usado pelo doente
(DE LEMOS et al., 2021).

Por fim, segundo Batista et al., 2019, ¢é vali-
do destacar que outras alteragdes nos membros
inferiores ocorrem de maneira concomitante ao
surgimento do mal perfurante plantar, como por
exemplo dificuldade e/ou alteragdo da marcha,
deformidades chamadas “em garra” -tipicas das
hanseniase, tanto nos pés quanto nas maos-, o
“pé caido” ou “pé plano” e muitas outras. Além
da ocorréncia de infecgdes de repeticdo nas ul-
ceras que nao recebem o tratamento devido.

Neuropatia Alcoodlica
O consumo cronico de bebidas alcodlicas

pode desencadear prejuizos para o sistema ner-
voso humano. O seu mecanismo envolve o dano
toxico direto do alcool no tecido neural, como
também o déficit nutricional decorrente do me-
tabolismo da substancia em questdo, acarretan-
do degeneracao axonal e desmielinizagdo neu-
ronal. Como consequéncia, o paciente pode de-
senvolver quadros de ataxia, dor e parestesias,
principalmente na regido dos membros inferio-
res (SADOWSKI & HOUCK, 2022).

Esse quadro neuropatico ¢ semelhante ao
observado em alguns casos de hanseniase, prin-
cipalmente na forma neural pura. Os pacientes
manifestam uma hipoestesia da regido afetada,
com a perda da sensibilidade no local onde apa-
recem as lesoes de pele e, algumas vezes, com

dor na regido (EBENEZER & SCOLLARD,
2021). Para a realizagdo do diagnostico diferen-
cial, ¢ importante a realiza¢do de uma anamnese
completa e do exame fisico. Segundo Tessitore
et al., 2022, o paciente etilista cronico tende a
apresentar hiperalgesia, principalmente dos
membros inferiores distais, assim como refle-
x0s comportamentais envolvendo hiperativida-
de locomotora. Esse quadro difere da hansenia-
se, tendo em vista que esta apresenta redugdo da
sensibilidade do sitio acometido.

CONCLUSAO

A hanseniase ¢ uma doenca que apresenta
multiplos sintomas e que, portanto, pode ser
confundida com diversas enfermidades comuns
em nosso meio. Para que haja o correto diag-
nostico diferencial entre as diversas patologias,
¢ necessaria a realizacdo de uma anamnese de-
talhada, envolvendo aspectos sintomatologicos,
tempo, habitos, costumes e contatos interpesso-
ais diarios. Ademais, o exame fisico é uma fer-
ramenta complementar, que, se realizado de
forma completa, pode distinguir o tipo de lesdo
caracteristica da hanseniase e de outras doen-
¢as, assim como manifestacdes extra cutaneas,
tal qual o acometimento neuroldgico em alguns
pacientes.

Mais estudos sdo necessarios para comple-
mentar a literatura médica e embasar formas
mais praticas de estabelecer diagndsticos entre
as doencas supracitadas, a fim de promover me-
lhores desfechos clinicos.
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INTRODUCAO

Alopécia androgenética (AAG), conhecida
popularmente como “calvicie”, ¢ uma forma de
queda de cabelo geneticamente determinada,
considerada causa comum de perda continua e
progressiva de cabelo para ambos 0s sexos em
diferentes idades, ocorre tipicamente apds a pu-
berdade com um padrdo distinto entre homens
e mulheres.

A patogénese da AAG se dé pela interagdo
entre fatores hormonais e genéticos, sendo eles
de natureza poligénica com graus variados de
penetrancia, influenciados por genes maternos
e paternos. No entanto, a doenca ¢ predominan-
temente decorrente de uma resposta excessiva
aos androgenos.

Apesar de sua condi¢cdo benigna, os impac-
tos psicossociais e estéticos afetam diretamente
os doentes. O cabelo ¢ elemento central na iden-
tidade, juventude e autoestima, e sua perda po-
de gerar sofrimento, inseguranga e isolamento
social, sobretudo em mulheres onde a rarefacao
difusa ¢ culturalmente mais estigmatizada.

O diagnostico € essencialmente clinico, ba-
seado na anamnese detalhada e exame fisico.
Nos homens a rarefagdo segue padrdes descri-
tos pela classificagdo de Hamilton- Norwood,
geralmente iniciando nas regides frontotempo-
rais e vértex. Nas mulheres, a alopecia apresen-
ta padrao difuso no vértex, com preservagdo da
linha frontal, conforme a classificacdo de Lud-
wig.

Exames complementares auxiliam no diag-
noéstico diferencial com outras alopécias, como
a desmatoscopia que ajuda na distingao da alo-
pécia areata difusa. Exames laboratoriais (fun-
c¢do tireoidiana, ferritina, hormonios androgéni-
cos) sdo realizados para excluir causas secun-
darias.

O tratamento tem como objetivo estagnar o
processo de queda de cabelo e, em alguns casos,

recuperar parte da massa capilar perdida. A me-
dicacdo oral continua sendo a primeira linha no
tratamento da alopécia androgenética, os medi-
camentos injetaveis costumam ser usados para
complementar o tratamento ou em casos espe-
cificos.

O tratamento da AAG evoluiu significativa-
mente nas ultimas décadas, combinando farma-
cos consagrados a novas abordagens, sendo
eles: minoxidil topico e oral em baixas doses
(promove prolongamento da fase anagena e au-
mento do calibre dos fios); finasterida e dutas-
terida (inibidores da Salfa-redutase, reduzindo a
conversao de testosterona em DHT, sendo efi-
cazes sobretudo em homens); terapia a laser de
baixa intensidade (LLLT); microinfusdo de me-
dicamentos e mesoterapia capilar; plasma rico
em plaquetas (PRP); e transplante capilar (op-
¢do definitiva para casos avangados).

O objetivo deste estudo foi explicar a fisio-
patologia genética e hormonal da alopecia an-
drogenética, avaliando o impacto estético e psi-
cossocial e destacando diferencas entre géne-
ros; Apresentar critérios clinicos e exames com-
plementares para diagnostico, revisar tratamen-
tos atuais e avangos terapéuticos recentes e dis-
cutir perspectivas futuras e a importancia do
manejo multidisciplinar e suporte psicologico
(de acordo com o descrito em Ho ef al. (STAT-
PEARLS PUBLISHING, 2025), Cortez et al.
(ABD, 2025) e as diretrizes e comunicados ofi-
ciais da Sociedade Brasileira de Dermatologia
(SBD, 2025).

METODO

Este estudo consiste em uma revisdo siste-
matica da literatura que analisa a Alopecia An-
drogenética, seu impacto estético, critérios di-
agnosticos e avangos terapéuticos.

Foram utilizados trés principais bases de
dados para coleta das informagdes: SciELO,
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Sociedade Brasileira de Dermatologia e Bibli-
oteca Nacional de Medicina dos Estados Uni-
dos. Essa escolha foi decorrente da relevancia
dessas bases na literatura cientifica e médica in-
ternacional.

A busca foi restringida a artigos publicados
entre 2024 e 2025, o que permite uma analise
atualizada no campo da dermatologia, disponi-
veis em Inglés e Portugués, com acesso ao texto
completo.

A primeira sele¢do dos artigos norteou-se
pela analise dos titulos e resumos, seguido da
leitura integral. Isso resultou na inclusdo nesse
estudo de informagdes dos artigos que apresen-
tavam relevancia e dados atualizados sobre a A-
lopécia Androgenética e a exclusdo de artigos
que ndo apresentavam informagdes atualizadas
e que nao tratavam diretamente da relevancia
clinica da doenga.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A alopecia androgenética € caracterizada
pela miniaturizagdo progressiva dos foliculos
capilares, decorrente do encurtamento da fase
anagena, com isso resulta em fios mais finos e
curtos, frequentemente incapazes de atingir a-
dequadamente a epiderme.

A di-hidrotestosterona (DHT), derivada da
testosterona, possui elevada afinidade pelos re-
ceptores de andrdgeno e sua produgdo ¢ realiza-
da pela enzima 5-alfa-redutase. O aumento da
densidade de receptores androgénicos, em con-
junto com a elevada producdo de DHT, pro-
move o padrdo caracteristico de afinamento e
queda capilar (HO et al., 2025).

De acordo com a Sociedade Brasileira de
Dermatologia (SBD) a alopecia androgenética
afeta ambos os sexos, porém suas manifesta-
¢oes clinicas sao distintas, nas mulheres o afina-
mento predomina na regido central, podendo
estar associado com a irregularidade menstrual,
acne, obesidade e aumento de pelos corporais,

embora esses sintomas sejam geralmente dis-
cretos. Nos homens, as areas mais afetadas in-
cluem a regido frontal e a coroa. Embora a alo-
pecia androgenética € menos visivel nas mulhe-
res, 0 impacto estético e psicossocial tende a ser
mais significativo devido ao grande apreco que
se ¢ dado ao atual padrdo estético imposto pela
sociedade, com isso influenciando diretamente
na autoestima e vida psicossocial na mulher, pe-
lo contrario ndo ha a mesma imposi¢ao social
para 0 homem com isso tornando menos dano-
so (SBD, 2025.)

A avaliagdo clinica constitui o0 método prin-
cipal para o diagnostico da alopecia androgené-
tica, para ajudar no diagndstico o exame fisico
ajuda a avaliar o padrdo e a extensdo da perda
capilar, identificando sinais de miniaturizagao
folicular e aumento da queda de cabelo. Escalas
como Norwood-Hamilton (homens) e Ludwig
(mulheres) sdo utilizadas para classificar a gra-
vidade da calvicie e orientar decisdes terapéuti-
cas.

A dermatoscopia, técnica ndo invasiva com
lupa especial, auxilia na visualizagdo detalhada
dos foliculos e na confirmagdo do diagnostico
(HO et al., 2025)

O tratamento fundamenta-se principalmen-
te em estimulantes do crescimento capilar, co-
mo o minoxidil, e em bloqueadores hormonais,
cujo objetivo € interromper a progressao da
queda de cabelo e, quando possivel, recuperar
parte da massa capilar perdida. Entre os bloque-
adores hormonais, a finasterida oral é a mais
utilizada nos homens, enquanto nas mulheres
podem ser prescritos anticoncepcionais com e-
feito antiandrogénico (SBD, 2025.). No entan-
to, abordagens complementares podem ser in-
dicadas com base em exames laboratoriais, que
auxiliam na identificag¢do de fatores que podem
agravar a queda capilar e orientar estratégias
terapéuticas individualizadas. Um estudo ob-
servacional, descritivo e analitico realizado
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com 200 mulheres avaliou varidveis analiticas
como ferritina, albumina, zinco, anticorpos na-
tinucleares, funcdo tireoidiana e perfil hormo-
nal. Os resultados mostraram que aproximada-
mente 20% dos pacientes apresentaram altera-
¢des hormonais, 12% apresentaram niveis re-
duzidos de zinco, 11% tiveram disfung¢des tire-
oidianas, 9% apresentaram ferritina baixa, e 8%
apresentaram anticorpos antinucleares elevados
(LOBO, 2008) Esses achados indicam que, em-
bora o tratamento medicamentoso constitua a
base do manejo da alopecia androgenética, a
investigacao de alteracdes metabolicas e endo-
crinas pode ser importante para otimizar o con-
trole da queda de cabelo, permitindo a correcao
de déficits que potencialmente agravam a mi-
niaturizacao folicular e a progressao da doenca

O manejo ideal envolve uma abordagem
multidisciplinar, incluindo dermatologistas,
médicos de aten¢do primaria, farmacéuticos,
endocrinologistas, nutricionistas, cirurgioes
plésticos e psicologos. Essa abordagem ¢ fun-
damental, pois permite uma avaliagdo completa
das causas e fatores associados, promove a per-
sonalizacdo do tratamento, garante o acompa-
nhamento adequado da resposta terapéutica e o-
ferece suporte psicologico, minimizando os im-
pactos emocionais e sociais da doenga (HO et

al., 2025).
CONCLUSAO

A alopecia androgenética (AAG) representa
uma condicdo dermatologica de alta prevalén-
cia, cuja complexidade decorre da interacdo en-
tre fatores genéticos e hormonais, resultando na
miniaturizacdo progressiva dos foliculos capi-
lares mediada principalmente pela di-hidrotes-
tosterona (DHT). Como destacado ao longo
deste capitulo, a AAG ndo ¢ apenas uma ques-
tdo estética, mas uma condicdo com profundo
impacto psicossocial, especialmente em mulhe-

res, devido as pressodes culturais e padrdes esté-
ticos impostos pela sociedade. A analise siste-
matica da literatura recente refor¢a que o diag-
nodstico clinico, apoiado por ferramentas como
a dermatoscopia e escalas como Hamilton-Nor-
wood e Ludwig, ¢ fundamental para a identifi-
cacdo precisa e a exclusdo de causas secunda-
rias, permitindo uma abordagem terapéutica
personalizada (TOSTI & PIRACCINI, 2024).
Os avangos terapéuticos, como o uso de mi-
noxidil, inibidores da 5-alfa-redutase (finasteri-
da e dutasterida), terapias complementares
(LLLT, PRP, mesoterapia) e o transplante capi-
lar, demonstram eficacia em retardar a progres-
sdo da doenga e, em alguns casos, promover a
recuperagdo parcial da densidade capilar. Con-
tudo, a variabilidade na resposta terapéutica, in-
fluenciada por fatores metabolicos, hormonais
e genéticos, sublinha a necessidade de investi-
gacoes laboratoriais detalhadas para otimizar os
resultados, como evidenciado por estudos que
apontam alteracdes em ferritina, zinco e fungao
tireoidiana em pacientes com AAG (LOBO,
2008). Além disso, a abordagem multidiscipli-
nar, envolvendo dermatologistas, endocrinolo-
gistas, nutricionistas e psicologos, € indispensa-
vel para abordar tanto os aspectos clinicos
quanto os impactos emocionais da doenga, pro-
movendo uma melhora significativa na qualida-
de de vida dos pacientes (SBD, 2025).
Olhando para o futuro, as perspectivas no
manejo da AAG sdo promissoras. Pesquisas re-
centes t€ém explorado novas abordagens, como
inibidores de JAK (janus kinase) para casos re-
fratarios e terapias baseadas em biologia mole-
cular, como a modula¢ao de vias de sinalizagao
(e.g., Wnt/B-catenina) para estimular a regene-
racdo folicular (GENTILE & GARCOVICH,
2024). Além disso, avancos em inteligéncia ar-
tificial para analise de padrdes de perda capilar
e personalizacdo de tratamentos estdo em de-
senvolvimento, com potencial para revolucio-
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nar o diagnostico e a terapéutica (HO et al.,
2025). Entretanto, permanecem limitagdes im-
portantes, como a heterogeneidade metodolo-
gica entre os estudos e a auséncia de protocolos
padronizados em ensaios clinicos, o que refor¢a
a necessidade de maior investimento em pes-
quisas longitudinais, multicéntricas e compara-
tivas.

Por fim, a AAG exige uma abordagem ho-
listica que transcenda o tratamento clinico, con-
siderando o impacto psicossocial e a necessida-

de de suporte emocional. A integra¢do de es-
tratégias preventivas, educacao publica e deses-
tigmatizagdo da perda capilar, especialmente
em mulheres, ¢ essencial para mitigar os efeitos
da doenga. Portanto, o alinhamento entre avan-
cos cientificos, praticas multidisciplinares e
consciéncia social aponta para um cuidado mais
eficaz e verdadeiramente humanizado, capaz de
promover ndo apenas saude capilar, mas tam-
bém o bem-estar integral dos pacientes.
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INTRODUCAO

A Psoriase ¢ uma doencga inflamatoria cro-
nica, genética e imunomediada que se manifes-
ta através principalmente da pele, mas também
pode acometer articulagdes e outros sistemas
organicos. Uma equipe multidisciplinar ¢ ne-
cessaria para o seu tratamento. A psoriase em-
volve diversos desafios como a alta prevalén-
cia, a cronicidade dos sintomas, a piora da qua-
lidade de vida e a incapacidade. Clinicamente,
a forma mais comum ¢ a psoriase em placas
(psoriase vulgar), caracterizada por lesdes eri-
tematosas bem delimitadas, recobertas por es-
camas prateadas, frequentemente localizadas
no couro cabeludo, cotovelos, joelhos e regido
sacral, embora qualquer area da pele possa ser
acometida, incluindo palmas, plantas, unhas e
genitalia. Outras variantes clinicas incluem
psoriase gutata, pustulosa, palmoplantar e in-
versa. A patogénese envolve predisposicdo ge-
nética — com destaque para o alelo HLA-
C*06:02 e fatores ambientais desencadeantes,
como infec¢des (especialmente por estreptoco-
cos), estresse, tabagismo, obesidade e consumo
de alcool. O processo inflamatorio ¢ sustentado
por uma interagdo complexa entre células do
sistema imune inato e adaptativo, principal-
mente células dendriticas, linfocitos T e quera-
tindcitos, com papel central das vias IL-
23/Th17 e citocinas como TNF-a, IL-17 e IL-
23.[1-2][5-8] (BOEHNCHE & SCHON, 2015;
ELMETS, 2019; GRIFFITHS, 2021; VICIC,
202).

O objetivo deste estudo ¢ revisar e sintetizar
as evidéncias atuais sobre a psoriase, abordando
desde sua fisiopatologia imunoldgica até os
avangos terapéuticos mais recentes. Busca-se
compreender como a melhor elucidagdo dos
mecanismos moleculares da doenga tem impul-
sionado o desenvolvimento de tratamentos ino-

vadores, incluindo agentes bioldgicos, peque-
nas moléculas orais e estratégias emergentes
como terapias génicas e celulares. Além disso,
pretende-se destacar a importancia de uma a-
bordagem integral e personalizada, que com-
temple ndo apenas o controle das manifestagdes
cutdneas, mas também o manejo das comorbi-
dades e o impacto psicossocial, visando melho-
ria global da qualidade de vida dos pacientes.

METODO

Inicialmente, destaca-se a abordagem meto-
dologica empregada na andlise do problema pa-
tologico em questdo. Nesse contexto, foi reali-
zada uma revisdo abrangente da literatura, por
meio de pesquisa em bases de dados — Pub-
Med, SciELO e UpToDate — utilizando os des-
critores especificos: Psoriasis; Psoriase; Biolo-
gic Therapy; Novel Treatments for Psoriasis.
Também foram consultados referenciais atuali-
zados, incluindo os consensos da Sociedade
Brasileira de Dermatologia, diretrizes do Mi-
nistério da Saude, recomendagdes da European
Academy of Dermatology and Venereology
(EADV) e da American Academy of Dermato-
logy (AAD). A partir de uma analise critica das
informagdes, o capitulo aborda de forma clara e
atualizada os diversos aspectos relacionados a
psoriase, abrangendo sua defini¢do, epidemio-
logia, fatores desencadeantes, mecanismos
imunolédgicos envolvidos, manifestacdes clini-
cas e impacto psicossocial. Além disso, dedica
especial atencdo as estratégias terapéuticas,
contemplando desde o tratamento convencional
- como uso de corticosteroides topicos, fotote-
rapia e imunossupressores sistémicos - até os a-
vancgos recentes com a introducdo de terapias-
alvo. Entre os novos tratamentos, destacam-se
os agentes biologicos, que bloqueiam seletiva-
mente vias inflamatorias especificas, como os
inibidores de TNF-a, 1L-12/23, IL-17 e IL-23,

demonstrando maior eficécia e perfil de segu-
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ranga mais favoravel em comparagdo aos imu-
nossupressores tradicionais. Mais recentemen-
te, surgiram também os inibidores de JAK e
TYK2, administrados por via oral, representan-
do uma alternativa promissora para pacientes
que ndo respondem ou apresentam contraindi-
cacdes ao uso dos biologicos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A psoriase ¢ uma doenca inflamatoria cro-
nica, sist€émica e imunomediada, que acomete
pele, articulacdes e outros sistemas organicos.
Estudos demonstraram que células dendriticas
ativadas, linfocitos T (Thl, Th17 e Th22) e que-
ratindcitos interagem de forma complexa, libe-
rando citocinas pré-inflamatorias como TNF-a.,
IL-17, IL-22 e IL-23. Essa rede inflamatoria
perpetua o processo patologico cutaneo e sisté-
mico, explicando a diversidade de manifesta-
¢oes clinicas - desde placas eritematoescamosas
classicas até formas eritrodérmicas, pustulosas
e artropaticas - e a elevada prevaléncia de co-
morbidades metabolicas, cardiovasculares e
psiquiatricas (BOEHNCKE & SCHON, 2015;
VICIC et al., 2021). O entendimento desses me-
canismos permitiu o desenvolvimento de tera-
pias-alvo altamente eficazes, mudando signifi-
cativamente os objetivos do tratamento, que ho-
je buscam remissdo quase completa em vez de
controle parcial da doenca.

Terapias Convencionais e Relevancia
Clinica Atual
Apesar do impacto transformador das tera-

pias biologicas, os tratamentos convencionais -
incluindo metotrexato, ciclosporina, acitretina,
corticosteroides topicos e fototerapia — continu-
am desempenhando papel central, sobretudo
em cenarios de custo-efetividade e acesso limi-
tado a agentes biologicos. Diretrizes da Ameri-
can Academy of Dermatology (AAD) e da Nati-
onal Psoriasis Foundation (NPF) recomen-

dam o uso dessas terapias em contextos especi-
ficos, com monitoramento clinico e laboratorial
rigoroso para minimizar efeitos adversos (EL-
METS et al., 2019; AAD, 2023).

No Brasil, o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) do Ministério da Saude
define essas terapias como base inicial no Sis-
tema Unico de Saude (SUS), sendo pré-requisi-
to para a indicagdo de agentes biologicos
(BRASIL, 2019). Tais terapias apresentam van-
tagens claras: custo reduzido, experiéncia cli-
nica consolidada e facilidade de manejo ambu-
latorial, permitindo que muitos pacientes com
formas leves a moderadas da doenca alcancem
controle adequado sem escalonamento precoce
para bioldgicos. A fototerapia, quando disponi-
vel, mostra-se eficaz e segura, especialmente
para pacientes jovens ou com contraindica¢des
a farmacos sistémicos (BRASIL, 2019; ASSO-
CIACAO PSORIASE BRASIL, 2023).

Entretanto, no contexto real do SUS, persis-
tem barreiras importantes. A disponibilidade
desigual de servigos de fototerapia, restritos a
grandes centros, dificulta o acesso de pacientes
em regioes remotas. Além disso, o fornecimen-
to de medicamentos topicos e sistémicos sofre,
por vezes, com interrupgoes logisticas, compro-
metendo a continuidade terapéutica (APB,
2023). Outro desafio ¢ o monitoramento labora-
torial regular exigido para o uso seguro de me-
totrexato, acitretina e ciclosporina. Embora os
exames estejam previstos na rede publica, ha re-
latos de atrasos e dificuldades de acesso, o que
pode reduzir a seguranca terapéutica (SECRE-
TARIA DE SAUDE DO ESTADO DA BA-
HIA, 2022).

Do ponto de vista clinico, as terapias con-
vencionais apresentam limitagdes em eficacia
para formas moderadas a graves, com taxas de
resposta inferiores as observadas com biologi-
cos, além de risco de toxicidade cumulativa a
longo prazo. Isso refor¢a o papel das terapias
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convencionais como primeira linha no SUS,
mas também evidencia a necessidade de meca-
nismos ageis para escalonamento a bioldgicos
quando a resposta ¢ insuficiente ou surgem con-
traindicacdes (BRASIL, 2019; SECRETARIA
DE SAUDE DO ESTADO DA BAHIA, 2022).

Dessa forma, no cenario brasileiro, as tera-
pias convencionais tém papel duplamente estra-
tégico: representam a base terapéutica para a
maioria dos pacientes atendidos pelo SUS e
funcionam como pré-requisito para o acesso
aos bioldgicos, segundo as normas vigentes.
Seu uso adequado, com protocolos de monito-
ramento e logistica eficiente de distribuicdo, ¢
essencial para garantir cuidado equitativo e sus-
tentavel, reduzindo desigualdades regionais e
melhorando a qualidade de vida dos pacientes
com psoriase.

Biologicos: Da Revolucio a Consolida-
cio

O surgimento das terapias bioldgicas trans-
formou o manejo da psoriase, proporcionando
resultados clinicos expressivos, especialmente
em pacientes com formas moderadas a graves
ou refratérias as terapias convencionais (BOE-
HNCKE; SCHON, 2015; GRIFFITHS et al.,
2021). As principais classes incluem anti-TNF
(etanercepte, adalimumabe, infliximabe), anti-
IL-12/23 (ustecinumabe), anti-IL-17 (secucinu-
mabe, ixecizumabe, brodalumabe) e anti-1L-23
(guselkumabe, risanquizumabe, tildrakizuma-
be), todas demonstrando altas taxas de resposta,
com proporg¢ao significativa de pacientes alcan-
¢ando PASI 90-100 (GRIFFITHS et al., 2021,
VICIC et al., 2021).

Esses avangos modificaram o paradigma te-
rapéutico, de um controle parcial para a busca
da remissdo quase completa, conforme estabe-
lecido nas diretrizes internacionais (ELMETS
etal.,2019; AAD, 2023). Contudo, desafios cli-
nicos e logisticos permanecem, como perda se-
cundaria de resposta, necessidade de troca de a-

gentes e custos elevados, além de barreiras de
acesso que variam entre sistemas publicos e pri-
vados (GRIFFITHS et al., 2021; LEE et al.,
2023).

Inibidores Orais de JAK e TYK2
Os inibidores orais de JAK e TYK2 repre-

sentam uma das inovagdes mais relevantes no
cenario terap€utico da psoriase nos ultimos
anos, ampliando as opgdes para pacientes que
ndo respondem as terapias convencionais ou bi-
oldgicas. Estes agentes bloqueiam vias intrace-
lulares cruciais na sinalizagdo de citocinas pro-
inflamatorias, incluindo IL-23, interferons e ou-
tros mediadores centrais na ativacao de linfoci-
tos T (LEE et al., 2023).

O deucravacitinibe, inibidor seletivo de
TYK2, demonstrou eficacia comparavel a dos
bioldgicos, com a vantagem adicional da admi-
nistragdo oral, que facilita adesdo e convenién-
cia para os pacientes. Os inibidores de JAK a-
presentam risco de efeitos adversos sistémicos,
como alteracdes hematoldgicas e eventos infec-
ciosos, exigindo monitoramento laboratorial re-
gular, mas oferecem uma alternativa valiosa
quando biologicos sao inacessiveis ou contrain-
dicagoes existem. Essa classe de fArmacos con-
tribui para a personalizagao do tratamento, per-
mitindo estratégias ajustadas a gravidade da do-
enca, comorbidades e perfil de risco do pacien-
te.

Novas Terapias Emergentes e Tendén-
cias

Além das terapias biologicas consolidadas
e dos inibidores orais de JAK/TYK2, a pesquisa
em psoriase tem avancado rapidamente, com
foco em abordagens ainda mais seletivas e per-
sonalizadas. Uma das principais frentes envol-
ve anticorpos biespecificos, capazes de bloque-
ar simultaneamente duas citocinas ou alvos ce-
lulares envolvidos na inflamacao, como IL-17A
e IL-17F, ou IL-23 e TNF-a. Essa estratégia ndo
apenas amplia o espectro de acdo, mas também
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potencializa a eficacia clinica e pode reduzir a
necessidade de multiplos tratamentos combina-
dos, configurando-se como alternativa promis-
sora para pacientes refratarios as terapias con-
vencionais ou bioldgicas (LEE et al., 2023).

O avango tecnologico também abre espago
para terapias celulares e génicas, ainda em fases
iniciais de investigagdo, mas com potencial de
modificar profundamente o curso da doenga. O
uso de células T reguladoras modificadas para
restaurar a tolerdncia imunolégica e a aplicagao
de técnicas de edicdo genética ou RNA mensa-
geiro para modular a producdo de citocinas pro-
inflamatoérias representam inovagdes que, em-
bora experimentais, oferecem perspectivas de
intervengdes mais duradouras e, possivelmente,
curativas.

Adicionalmente, novas formulagdes topicas
baseadas em nanotecnologia e protocolos de fo-
toterapia mais precisos estdo em desenvolvi-
mento, buscando aumentar a eficacia local, re-
duzir efeitos adversos e oferecer alternativas vi-
aveis para pacientes com doenga leve a mode-
rada. O conceito de medicina personalizada
também se consolida como tendéncia, impulsi-
onado pela identificacdo de biomarcadores pre-
ditivos de resposta terapéutica e pelo uso cres-
cente de inteligéncia artificial aplicada a analise
de grandes bancos de dados clinicos e molecu-
lares (VICIC et al., 2021; LEE et al., 2023).

Nesse contexto, o futuro do manejo da pso-
riase aponta para terapias cada vez mais direci-
onadas, seguras e adaptadas ao perfil individual
do paciente, integrando avangos em biotecnolo-
gia, imunologia e ciéncia de dados.

Manejo Integral e Atencao as Comorbi-
dades
Além do tratamento cutineo, a psoriase re-

quer abordagem sistémica. Diretrizes atuais re-
forcam a necessidade de rastreamento de artrite
psoridsica, sindrome metabodlica, doencas car-

diovasculares e transtornos psiquiatricos, con-
di¢des mais prevalentes nesse grupo de pacien-
tes (ELMETS et al., 2019; AAD, 2023). A a-
bordagem integral deve incluir ndo apenas o
tratamento da pele, mas também educacdo em
saude, incentivo a habitos de vida saudaveis e
suporte psicossocial, de modo a otimizar desfe-
chos terapéuticos e qualidade de vida.

Perspectivas Futuras: Da Personaliza-
cdo a Biotecnologia

Pesquisas recentes concentram-se na iden-
tificagdo de biomarcadores capazes de predizer
a resposta terapéutica, permitindo reduzir tenta-
tivas e erros e aproximar a psoriase da medicina
personalizada (VICIC et al., 2021; LEE et al.,
2023). A inteligéncia artificial, aplicada a anali-
se de grandes bancos de dados clinicos e mole-
culares, desponta como ferramenta promissora
para estratificacao de pacientes e otimizacao de
escolhas terapéuticas. Paralelamente, inovagdes
em formulagdes tdpicas, fototerapia otimizada,
terapias celulares e abordagens génicas ofere-
cem perspectivas de tratamentos cada vez mais
direcionados e eficazes.

Sintese Critica
O panorama atual demonstra que a psoriase

deixou de ser uma doenca controlada apenas de
forma parcial para um contexto terapéutico de
alta eficécia e seguranca, com impacto direto na
qualidade de vida dos pacientes. Entretanto, a
incorporagdo dessas inovacoes exige avaliagdo
criteriosa de custo, equidade de acesso e inte-
gracdo com o manejo das comorbidades. O fu-
turo aponta para tratamentos cada vez mais per-
sonalizados, com terapias dirigidas, monitora-
mento inteligente e foco no bem-estar global do
paciente, incluindo desfechos cutaneos e sisté-
micos.

CONCLUSAO

A psoriase configura-se como uma doenga
inflamatoéria cronica, de grande impacto clinico
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e psicossocial. O avanco no conhecimento de
seus mecanismos imunoldgicos possibilitou o
desenvolvimento de terapias mais direcionadas
e eficazes. Enquanto os tratamentos convencio-
nais ainda ocupam papel relevante, os agentes
bioldgicos e, mais recentemente, os inibidores
orais de JAK e TYK2 representam um marco na

abordagem da doenca, oferecendo melhores ta-
xas de resposta e maior seguranga em longo
prazo. Dessa forma, a incorporacdo dessas no-
vas estratégias terapéuticas amplia as possibili-
dades de manejo, contribuindo para o controle
adequado da psoriase e a melhoria significativa
da qualidade de vida dos pacientes.
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INTRODUCAO

As toxinas botulinicas sdo neurotoxinas sin-
tetizadas pela bactéria anaerdbia gram-positiva
Clostridium botulinum, sendo reconhecida por
causar botulismo, uma doenca rara caracteriza-
da por paralisia flacida descendente, simétrica,
de inicio subito e potencialmente fatal (KU-
MAR & SINGH, 2025; AYOUB, 2025; OMS,
2023). A primeira correlacao entre o agente bio-
logico e os sintomas foi estabelecida pelo mé-
dico alemao Justinus Kerner no inicio do século
XIX, que sugeriu a existéncia de um veneno de
origem biologica como causa da doenga (AYO-
UB, 2025; ERBGUTH, 2007).

Em 1895, o bacteriologista Emile Pierre-
Marie van Ermengem identificou, pela primeira
vez, a bactéria anaerobia, e cerca de 50 anos de-
pois, a sua correlacdo com o bloqueio neuro-
muscular foi estabelecida (AYOUB, 2025). A
bactéria apresenta sete sorotipos (A, B, C, D, E,
F e G), cada um capaz de produzir uma neuro-
toxina distinta, sendo o sorotipo A o mais utili-
zado em aplicagdes estéticas e em tratamentos
clinicos (TING & FREIMAN, 2004; ERBGU-
TH, 2007).

O seu efeito neuromuscular se da através de
uma ligacdo entre a cadeia pesada da toxina as
polissialogangliosidos (PSGs) na superficie de
uma terminagdo nervosa, posteriormente, a re-
ceptores secundarios, podendo ser eles a Sinap-
totagmina (Syt), para os tipos B, C, D e G da to-
xina, e Sv2 (proteina vesicular) para os tipos A
e E. Apods a ligacdo, a toxina ¢ internalizada
dentro de vesiculas sinapticas, que passam por
um processo de acidificagdo em seu interior,
através de bombas de prétons (H+), adaptando-
se para que a acetilcolina (ACh) seja armaze-
nada. O dominio de translocacdo da cadeia pe-
sada, abre caminho para que a cadeia leve (LC)
possa atravessar a membrana da vesicula e a-
tingir o citoplasma do neurdnio. Inicialmente, a

cadeia leve da toxina encontra-se inativa e asso-
ciada ao restante da molécula. Com a atuagido
de proteinas auxiliares, como a Hsp90 e o siste-
ma TrxR—Trx, essa cadeia ¢ liberada e adquire
atividade enzimatica, atuando como uma prote-
ase dependente de zinco. Seu principal alvo sao
as proteinas do complexo SNARE, essenciais
para a fusdo das vesiculas sinapticas com a
membrana plasmatica. Cada sorotipo de toxina
botulinica apresenta especificidade de substra-
to: BONT/”B”, “D”, “F” e “G” clivam a VAMP;
BoNT/”A” e “E” clivam a SNAP-25; €
BoNT/”C” cliva tanto a SNAP-25 quanto a sin-
taxina. A clivagem desses componentes blo-
queia a fusdo das vesiculas sinapticas com a
membrana pré-sinaptica, inibindo a liberagao
de acetilcolina e resultando em paralisia mus-
cular. Essa seletividade de acdo e a consequente
inibi¢do da neurotransmissao, conferem a essas
neurotoxinas, elevando poténcia e relevancia
clinica em condi¢des que requerem relaxamen-
to muscular (AYOUB, 2025).

A toxina botulinica do sorotipo A (BoNT-
A), também conhecida comercialmente como
Botox™, foi inicialmente autorizada pelo Food
and Drug Administration (FDA) em 1989 para
o tratamento de estrabismo, blefaroespasmo e
espasmos hemifaciais, sendo seu uso para fins
estéticos liberado apenas em abril de 2002 (AY -
OUB, 2025; TING & FREIMAN, 2004; ERB-
GUTH, 2007). A administracdo da toxina pode
gerar efeitos adversos geralmente temporarios e
de intensidade leve, incluindo inflamagao no lo-
cal de aplicacdo, fraqueza muscular e sintomas
gripais (SHATERIAN et al., 2022). Atualmen-
te, a BoNT-A ¢é também utilizada no tratamento
de enxaquecas cronicas, disfun¢des da bexiga,
hiperidrose, tremor essencial, entre outras con-
dicdes clinicas.

O objetivo deste estudo foi analisar de for-
ma abrangente as aplicacdes terapéuticas e este-
ticas da toxina botulinica, considerando seus
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métodos de aplicagdo e discutindo de maneira
critica os efeitos benéficos e adversos associa-
dos ao seu uso.

METODO

Trata-se de uma revisao sistematica realiza-
da no periodo de agosto a outubro de 2025, por
meio de pesquisas nas bases de dados PubMed,
LILACS e SciELO. Foram utilizados os seguin-
tes descritores: “botox”, “toxina botulinica’,

“Botulinum toxin”, ‘“tratamento”, ‘treat-
ment”, “estética”, “aesthetics”, ‘“migrane”,
“strabismus”,

€€ ’ (13 . »
enxaqueca”, “estrabismo”,

“bruxismo”, “bruxism”, “espasticidade pos
AVC?”, e “post stroke spasticity”. Desta busca
foram encontrados aproximadamente 10.000
artigos, posteriormente submetidos aos critérios
de selecao.

Foram considerados elegiveis artigos origi-
nais e revisdes sistematicas publicados nas lti-
mas 2 décadas, em portugués ou inglés, em pe-
riddicos com fator de impacto >2, disponiveis
na integra. Também foram consultados sites de
instituicdes de referéncia, como a Organizagado
Mundial da Saude.

Apbs os critérios de selecdo restaram 29 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a apuragdo de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em
categorias tematicas abordando o uso estético
da toxina e o seu uso terapéutico para estrabis-
mo, bruxismo, hiperidrose, espasticidade pos
AVC e enxaqueca.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Uso Terapéutico
Bruxismo
O bruxismo ¢ uma disfun¢do temporoman-

dibular (DTM) altamente prevalente, subdividi-
da em bruxismo de vigilia (BV) e bruxismo do
sono (BS). O BV esté frequentemente associa-
do a ansiedade e ao estresse, enquanto o BS esta

relacionado a distarbios do sono. Essa condigao
pode provocar desgaste dentario, alteragdes na
estética facial, dor orofacial, hipertrofia do mas-
seter, entre outras manifestacdes (CHEN et al.,
2023; BUZATU et al.,2024).

A aplicagdo da toxina botulinica para o ma-
nejo do bruxismo ¢ realizada, predominante-
mente, nos musculos mastigatdrios, com énfase
no masseter, além do temporal e do pterigoideo
lateral. A posologia ¢ individualizada, variando
entre 10 e 200 unidades totais, conforme as ne-
cessidades clinicas de cada paciente (SERRE-
RA-FIGALLO et al., 2020; CHEN et al., 2023;
BUZATU et al.,2024).

Estudos demonstram que o uso da BoNT-A
reduz a frequéncia dos episddios de bruxismo
do sono, promovendo melhora na qualidade e
na duragdo do sono. Além disso, evidencia-se
reducdo da dor relatada pelos pacientes ¢ me-
lhora da fun¢do mandibular (SERRERA-FI-
GALLO et al., 2020; BUZATU et al.,2024;
SAINI et al., 2024).

A hiperatividade e hipertrofia do musculo
masseter associadas ao bruxismo foram tratadas
pela primeira vez com BoNT-A em 1994. Essa
hipertrofia pode resultar em assimetria facial
em até 31,81% dos individuos com bruxismo,
além de contribuir para a masculinizac¢do da fa-
ce feminina. Em pacientes submetidos a aplica-
¢ao da BoNT-A, observou-se melhora na apa-
réncia do contorno da face inferior € uma redu-
¢do da assimetria facial perceptivel a partir do
segundo més apds a aplicacao (CHEN et al.,
2023).

Espasticidade p6s AVC
O AVC ¢ uma das principais causas de in-

capacidade no mundo, frequentemente associ-
ado a espasticidade, que pode surgir entre 1 a 4
meses apods o evento. A condi¢do ¢ caracteriza-
da por aumento do tonus muscular, rigidez, dor
e limitagdo funcional, comprometendo a quali-
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dade de vida, atingindo principalmente 20% a
40% dos pacientes sobreviventes de AVC
(HWANG et al., 2024, BATTAGLIA et al.,
2024; DOAN et al, 2021).

A BoNT-A ¢ considerada o padrao ouro far-
macologico para a espasticidade focal, com efi-
cacia comprovada na redu¢do do tonus muscu-
lar, dor e melhora funcional. Existem diferentes
formulacdes disponiveis, incluindo abobotuli-
numtoxinA, incobotulinumtoxinA e onabotuli-
numtoxinA, sendo esta ultima a mais utilizada
em pacientes com espasticidade de membros
superiores (UL), inferiores (LL) ou ambos (MI-
HAl et al, 2022).

A aplicagdo geralmente ¢ realizada por in-
jecdo intramuscular local diretamente no mus-
culo afetado, podendo ser guiada por palpagao,
eletromiografia (EMG) ou ultrassonografia, ga-
rantindo maior precisao no musculo-alvo,e seus
mecanismos de acdo envolvem multiplas vias,
interferindo no sistema nervoso periférico e
central através da modulacao de receptores no-
ciceptivos. Normalmente, de 1 a 4 musculos sdo
tratados por sessdo, dependendo da distribuigao
da espasticidade, e a dose adequada para espas-
ticidade dos membros inferiores ainda ndo esta
plenamente definida, variando entre 80 e 300
unidades, de acordo com o musculo-alvo ¢ for-
mulac¢do. O efeito clinico inicia-se em torno da
1* semana e persiste por 3 a 6 meses, com redu-
cdo gradual da dor, especialmente articulares,
melhora funcional limitada na velocidade da
marcha, sendo necessarias reaplicacdes para
manutengao dos resultados e variam de acordo
com o paciente (MIHAI et al,2022; BATTA-
GLIA et al., 2024, HWANG et al., 2024).

A avaliagdo da resposta terapéutica ¢ fre-
quentemente realizada por meio da Escala de
Ashworth Modificada (MAS), validada em
contextos clinicos e de pesquisa. A reducao nos
escores da MAS constitui o principal desfecho
utilizado para mensurar a efetividade da BoNT-
A. Além da redugdo da espasticidade, estudos

mostram melhora significativa nos parametros
funcionais de marcha apos a aplicacdo da
BoNT-A. Foram observadas melhorias consis-
tentes nos escores de: Teste de Caminhada de 6
Minutos (6MW), Timed Up and Go (TUG) e
Teste de Caminhada de 10 Metros (10mW). Es-
sas melhorias foram evidenciadas em cada ciclo
de tratamento, reforcando a eficéacia terapéutica
da BoNT-A na otimizacdo da velocidade da
marcha. Além disso, quando associada a estra-
tégias de reabilitacdo pos-inje¢ao, como a fisio-
terapia, seus beneficios sdo potencializados e
fundamentais para a estabilidade funcional em
longo prazo. Contudo, os efeitos de longo prazo
e sua influéncia direta na recuperagdo motora
permanecem em investigagio (ANTON et al.,
2024; BATTAGLIA et al., 2024).

Estrabismo

A aplicacdo terapéutica da toxina botulinica
foi inicialmente reportada em 1977, quando
Alan B. Scott injetou uma toxina botulinica pu-
rificada nos musculos extraoculares para tratar
o estrabismo. Posteriormente, em 1989, a FDA
(Food and Drug Administration) aprovou seu
uso oficial para essa condi¢do. O estrabismo ¢
caracterizado por desalinhamento ocular >1 di-
optria prismatica, podendo comprometer a per-
cepcao de profundidade, gerar visao dupla e im-
pactar negativamente a qualidade de vida (O-
NAN et al, 2024, AYOUB, 2025; CHOUD-
HURY et al., 2021; KEPCZYNSKA & DO-
MITRZ, 2022)

A evidéncia cientifica sobre a eficdcia da to-
xina botulinica no tratamento do estrabismo ¢
de baixa a muito baixa confian¢a. Em termos de
correcao do estrabismo em até seis meses, a ci-
rurgia apresentou maior probabilidade de su-
cesso, enquanto a BoNT nao diferiu significati-
vamente quanto a visdo binocular ou estere-
opsia. Em criancas com esotropia, os resultados
com BoNT foram semelhantes aos da cirurgia,
embora a toxina apresente menor eficacia para
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alinhamento ocular completo. J4 em adultos, a
cirurgia demonstrou-se mais eficaz para atingir
alinhamento dentro de 10 dioptrias prismaticas.
(AYOUB, 2025; ROWE & NOONAN, 2017).
Na paresia aguda do sexto nervo, houve ten-
déncia de melhora com BoNT-A em relagao a
observagdo, mas sem significancia estatistica.
Embora a aplicagdo da BoNT tenha baixo
risco para os pacientes, foram observados al-
guns efeitos adversos frequentes, como a ptose
temporaria e o desvio vertical, porém reversi-
veis e que ndo geraram eventos graves relatados
(AYOUB, 2025; ROWE & NOONAN, 2017).
Por fim, a toxina botulinica representa uma
alternativa terapéutica para o estrabismo, espe-
cialmente em criangas e em casos selecionados.
No entanto, a evidéncia disponivel ainda € limi-
tada e de baixa certeza, com a cirurgia perma-
necendo mais eficaz em termos de alinhamento
ocular. H4 necessidade de ensaios clinicos ro-
bustos que avaliem a eficécia a longo prazo, im-
pacto na qualidade de vida e custo-efetividade
(AYOUB, 2025; ROWE & NOONAN, 2017).
Por fim, a toxina botulinica representa uma al-
ternativa terapé€utica para o estrabismo, especi-
almente em criangas e em casos selecionados.
No entanto, a evidéncia disponivel ainda ¢ limi-
tada e de baixa certeza, com a cirurgia permane-
cendo mais eficaz em termos de alinhamento
ocular. H4 necessidade de ensaios clinicos ro-
bustos que avaliem a efic4cia a longo prazo, im-
pacto na qualidade de vida e custo-efetividade
(AYOUB, 2025; ROWE & NOONAN, 2017).

Hiperidrose
A hiperhidrose, sendo primaria ou secunda-

ria, ¢ uma sudorese excessiva que mais comu-
mente afeta as regides axilares, as palmares e as
plantares (STUART et al., 2020). Em 2004, a
Food and Drug Administration (FDA) aprovou
o uso do Botox™ para o tratamento da hiperi-
drose em casos onde as terapias topicas se mos-

tram ineficazes (AYOUB, 2025). Seu efeito de-
corre do bloqueio da liberagdo de acetilcolina
pelos neurdnios colinérgicos que inervam as
glandulas sudoriparas écrinas, o que resulta na
reducdo ou até mesmo na cessacao da produgao
de suor (MCCONAGHY & FOSSELMAN,
2018).

Evidéncias indicam que o tratamento com
toxina botulinica do tipo A promove reducao da
produgdo de suor na hiperidrose axilar primaria
em, no minimo, 50%, com efeito prolongado
por um periodo de 6 meses a 1 ano (AYOUB,
2025; STUART et al., 2020; OBED et al.,
2021; ONAN et al, 2024).

A redugdo da produgdo de suor esta relaci-
onada a uma queda nos escores de qualidade de
vida medidos pelo Hyperhidrosis Disease Seve-
rity Scale (HDSS — Escala de Gravidade da Do-
enga por Hiperidrose) e pelo Dermatology Life
Quality Index (DLQI — Indice de Qualidade de
Vida em Dermatologia), refletindo uma melho-
ra significativa para os pacientes. Além do im-
pacto positivo na qualidade de vida, o tratamen-
to com BoNT-A para hiperidrose axilar produz
efeitos adversos minimos, portanto uma opg¢ao
terapéutica segura e eficaz (AYOUB, 2025; O-
BED et al, 2021; ONAN et al, 2024)

Em contrapartida, os dados disponiveis so-
bre o uso da toxina botulinica do sorotipo A pa-
ra hiperidrose palmar sao limitados, nao permi-
tindo concluir se ha beneficio (STUART et al.,
2020).

Migranea/Enxaqueca

A enxaqueca ¢ uma cefaleia primaria forte-
mente associada a genética, cronica e uma de
alta prevaléncia global que afeta a qualidade de
vida do portador. Os primeiros relatos a desta-
carem o beneficio da toxina botulinica do soro-
tipo A como tratamento profilatico para enxa-
queca cronica foram escritos pelo Phase Il Re-
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search Evaluating Migraine Prophylaxis The-
rapy 1 ¢ 2 (PREEMPT I ¢ PREEMPT II) onde
observaram-se que doses entre 150 a 195 unida-
des da toxina s3o eficazes para o manejo da dor
e melhora da qualidade de vida. Além disso, foi
descrito que o intervalo ideal entre aplicagdes
para manter o efeito analgésico ¢ de 12 sema-
nas (STOVNER et al, 2022; SHATERIAN et
al.,2022)

O efeito bloqueador da toxina botulinica de-
corre da inibi¢do da liberagao de neurotransmis-
sores envolvidos na transmissdo da dor e na
sensibiliza¢do neuronal, como o glutamato, o
peptideo relacionado ao gene da calcitonina
(CGRP) ¢ a substancia P. Dessa forma, ocorre
uma redu¢@o no niumero de sinais nociceptivos
que chegam ao cérebro e ativam os neuronios
do sistema nervoso central (AYOUB et al.; RA-
MACHANDRAN & YAKSH, 2014; KEPC-
ZYNSKA & DOMITRZ, 2022). Além disso, a
aplicagdo da BoNT-A demonstrou diminuir a
expressao do receptor de potencial transiente
vaniloide tipo 1 (TRPV1), o qual encontra-se
aumentado em pacientes com enxaqueca croni-
ca. Esse receptor atua na estimulagdo de neuro-
transmissores pro-nociceptivos e, portanto, sua
modulagdo contribui para a reducdo da trans-
missao dolorosa (ONAN et al, 2024).

A aplicacdo de BoNT-A nos musculos da
cabeca e pescogo como o frontal, temporal, oc-
cipital e trapézio diminui a intensidade das ce-
faleias e consequentemente visitas a pronto so-
corros/pronto atendimentos. Embora existam
controvérsias quanto ao efeito da toxina na re-
dugdo da frequéncia das crises enxaquecosas, as
evidéncias atuais apontam de forma mais con-
sistente para a presenca desse beneficio (SHA-
TERIAN et al., 2022; RAMACHANDRAN &
YAKSH, 2014; AYOUB, 2025; KEPCZYN-
SKA & DOMITRZ, 2022). Outra abordagem
utilizada € a “follow the pain” (seguir a dor) que
consiste na aplicacdo da BoNT-A na regido cu-

tanea correspondente ao local onde a dor ¢ refe-
ida (RAMACHANDRAN & YAKSH, 2014;
KEPCZYNSKA & DOMITRZ, 2022).

Estudos também relatam que a profilaxia
realizada com a toxina, diminui o uso de outras
medidas farmacoldgicas de resgate (SHATE-
RIAN et al., 2022; RAMACHANDRAN &
YAKSH, 2014; AYOUB, 2025; KEPCZYN-
SKA & DOMITRZ, 2022).

Tremor essencial

O tremor essencial (TE) ¢ definido como
um tremor de ac¢ao, incluindo o tremor postural
€ o cinético, que tipicamente acomete ambos os
membros superiores. Trata-se de um dos disttr-
bios do movimento mais comuns em idosos,
com prevaléncia estimada em 1% da populagdo
geral, frequentemente comprometendo as ativi-
dades cotidianas e a qualidade de vida (ALON-
SO-NAVARRO et al., 2020; MARQUES et al,
2023).

Diversas abordagens terapéuticas t€ém sido
desenvolvidas e avaliadas para o controle do
TE, cada qual com limitag¢des especificas. Entre
elas destacam-se a estimulagdo cerebral profun-
da (DBS), o ultrassom focalizado guiado por
ressonancia magnética e principalmente beta-
bloqueadores e anticonvulsivantes, que apre-
sentam taxa de falha em cerca de 30% dos pa-
cientes (ALONSO-NAVARRO et al., 2020;
MITTAL et al., 2020)

A toxina botulinica tipo A constitui alterna-
tiva terapéutica promissora, quando aplicada
principalmente nos musculos esplénio da cabe-
c¢a e esternocleidomastoideo, visando reduzir a
amplitude do tremor. Estudos comparativos en-
tre BONT-A e placebo, demonstram melhora de
75% ap6s um més nos pacientes tratados, em
contraste com 25% de melhora significativa no
grupo controle (MITTAL et al., 2020).

53 | Pagina




Os efeitos adversos sdo, em geral, leves e
temporarios, incluindo dor local no sitio de apli-
cacdo, fraqueza cervical, fraqueza muscular e
disfagia, exigindo ajuste individual de dose e
monitoramento rigoroso (ONAN et al, 2024)

Uso Estético

Os procedimentos estéticos que utilizam a
toxina botulinica para o tratamento de rugas, li-
nhas de expressao, “pés de galinha” e linhas ho-
rizontais na testa estdo entre os mais realizados
desde a sua aprovacdo para uso cosmeético em
2002 pela Food and Drug Administration
(FDA) dos Estados Unidos (SMALL, 2014)

A Toxina Botulinica Tipo A ¢ um tratamen-
to adjuvante amplamente preferido na area cos-
mética da medicina, devido a sua alta eficacia,
elevada satisfagao dos pacientes, baixos efeitos
colaterais e por ndo envolver abordagem cirtr-
gica. Com o tempo, as rugas da pele tornam-se
mais evidentes devido a atrofia dérmica, contra-
cdo repetitiva da musculatura facial subjacente
e a diminuicdo do tecido conjuntivo e do cola-
geno na pele. Essas altera¢des podem contribuir
para uma aparéncia facial cansada, incluindo
queda dos cantos da boca, linhas na testa, pés
de galinha e ptose palpebral. A aplicagdo inje-
tavel da toxina botulinica, em doses apropriadas
nos musculos hiperativos especificos, promove
um relaxamento muscular localizado, cujo ob-
jetivo final € suavizar a pele e reduzir as rugas
dindmicas (SMALL, 2014). De acordo com
uma revisdo sistematica da Cochrane, todos os
tipos de toxina botulinica tipo A mostraram efi-
cacia na redug¢do das rugas glabelares em quatro
semanas apos a aplicagdo quando comparados
ao placebo (SCHLESSINGER et al., 2017).

Embora o alvo principal seja a atividade
muscular, a BT-A também promove melhora na
aparéncia da pele e pode reduzir a oleosidade
excessiva. Este efeito local ¢ atribuido ao blo-

queio dos receptores muscarinicos de acetilco-
lina, levando a diminui¢do da produg¢ao de sebo.
Ainda que as doses possam variar de acordo
com a regido facial tratada, a BT-A geralmente
apresenta eficacia por um periodo de 4 a 6 me-
ses. Uma maior duragdo do efeito esta associada
a um aumento na satisfacdo dos pacientes
(SMALL, 2014; SCHLESSINGER et al.,
2017).

A melhora observada na textura cutinea, na
reducdo do tamanho dos poros, o controle da o-
leosidade e o aumento da elasticidade sugere
que a BoNT-A exerce efeitos além da agdo neu-
romuscular classica, atuando potencialmente
sobre estruturas dérmicas e anexos cutaneos.
Esses efeitos sdo particularmente relevantes em
protocolos de rejuvenescimento facial ndo inva-
sivo, pois contribuem para um aspecto cutaneo
mais homogéneo e jovem, com minima morbi-
dade e tempo de recuperagao reduzido (SATRI-
YASA, 2019).

A dosagem pode variar dependendo da area
especifica tratada, da técnica de aplicacdo (in-
cluindo direcdo e profundidade da injecdo) e do
sexo do paciente (SMALL, 2014).

Os efeitos colaterais relatados podem inclu-
ir dor ou edema no local da aplicacdo, equimo-
ses, assimetrias faciais, ptose palpebral, diplo-
pia, lagoftalmo, dificuldades respiratorias (em
aplicacdes nasais), além de dificuldades para
comer, beber, mastigar ou fraqueza no pescoco.
Especialistas destacam que esses efeitos adver-
sos sao, em grande parte, dependentes da dosa-
gem, o que refor¢a a importancia de uma admi-
nistracdo precisa € monitoramento cuidadoso
(SATRIYASA, 2019).

Por outro lado, o uso da toxina botulinica
pode causar efeitos adversos transitorios, sendo
as alteragdes cosméticas, como a assimetria do
sorriso, observadas em 15,4% dos pacientes. A-
1ém disso, verificou-se que doses maiores da to-
xina estdo associadas ao aumento da ocorréncia
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dessas alteragdes. Por esse motivo, os tratamen-
tos devem ser individualizados e acompanha-
dos de forma criteriosa (SERRERA-FIGALLO
et al, 2020; BUZATU et al.,2024).

CONCLUSAO

A toxina botulinica tipo A (BoNT-A) con-
solidou-se como um agente de alta versatilidade
clinica, devido a sua capacidade de modular a
liberacdo de neurotransmissores € promover re-
laxamento muscular seletivo e temporario com
efeitos adversos minimos. Essa caracteristica

permite seu uso em diversas areas, tanto estéti-
cas quanto clinicas, impactando diretamente a
qualidade de vida do paciente. Entre os benefi-
cios relatados estao a redu¢ao da dor, a melhora
da mobilidade e do desempenho motor, melho-
ra da autoestima e o bem-estar psicossocial.

Estudos futuros sdo essenciais para apro-
fundar o conhecimento sobre protocolos de ad-
ministra¢do, determinar doses seguras e explo-
rar novas indicacdes terapéuticas, garantindo
tratamentos cada vez mais eficazes e personali-
zados para diferentes populacdes.
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INTRODUCAO

A pele ¢ um o6rgao multifuncional e com-
plexo, cuja principal funcao ¢ proteger o orga-
nismo das diversas agressoes provenientes do
ambiente externo, logo para que desempenhe
suas funcdes adequadamente, € necessario que
as interacoes celulares e moleculares estejam
devidamente reguladas (HIRATA et al., 2014).
Ainda, além de ser a primeira barreira de defesa
contra microrganismos e fatores ambientais ad-
versos, desempenha um papel crucial no sis-
tema imunologico ao lidar com a exposi¢do a
agentes infecciosos, visto que protege o corpo
contra agressdes bioldgicas, mecanicas e qui-
micas, bem como contrafatores externos como
poluicao e radiagao solar, minimizando os da-
nos que tais agentes podem provocar (TESTON
etal.,2014).

Ademais, sendo o Unico 6rgdo visivel em
toda a sua extensdo, a pele se torna objeto de
grande preocupacao estética, impactando signi-
ficativamente a autoestima e as interagdes soci-
ais dos individuos, dado que estruturalmente, ¢
composta por trés camadas principais: epider-
me, derme e hipoderme, sendo que a Ultima, a-
pesar de apresentar estrutura semelhante a der-
me, ndo faz parte diretamente da pele, mas ser-
ve para conectar a derme aos tecidos subjacen-
tes (TESTON et al., 2014). Assim como outros
orgdos, a pele também softre os efeitos do pro-
cesso de envelhecimento influenciado tanto por
fatores intrinsecos quanto extrinsecos, esses si-
nais incluem a perda progressiva de colageno e
elasticidade, o que resulta no aparecimento de
rugas e na flacidez da pele. Além disso, a expo-
sicdo ao sol por longos periodos estd associada
ao surgimento de linhas de expressdo, rugas
profundas
2014).

Portanto, para Amaral (2017) os radicais li-

e hiperpigmentacdo (SATAKE,

vres desempenham um papel significativo no

processo de envelhecimento, assim, estudos in-
dicam que o resveratrol ¢ um importante aliado
na prevencdo e tratamento do envelhecimento
da pele, dado que diversos principios ativos sdo
atualmente utilizados em formulag¢des voltadas
ao rejuvenescimento do rosto, colo e maos, com
o intuito de devolver a pele os nutrientes essen-
ciais e reparar danos causados por fatores in-
trinsecos e extrinsecos.

Dessa forma, esse estudo busca aprofundar
o conhecimento sobre os beneficios do resvera-
trol (RV) no processo de rejuvenescimento fa-
cial. Justifica-se pela crescente demanda por
tratamentos eficazes no combate ao envelheci-
mento cutaneo, bem como pela relevancia dos
antioxidantes no controle dos radicais livres,
principais agentes envolvidos nesse processo,
visto que o resveratrol, com suas propriedades
antioxidantes e despigmentantes, apresenta-se
como uma alternativa promissora, sendo am-
plamente utilizado em formula¢des cosméticas
e nutracéuticas. Diante disso, o estudo visa es-
clarecer como esse composto pode contribuir
para a saude da pele, retardando os sinais de en-
velhecimento e melhorando sua aparéncia, com
resultados esperados que incluem a contribui-
¢do para a comprovacao da eficacia do resvera-
trol na prevengdo e reparacao dos danos cuta-
neos causados por fatores intrinsecos e extrin-
secos, especialmente os decorrentes da exposi-
¢ao a radiagao ultravioleta.

Ainda, a pesquisa tem como objetivo cen-
tral investigar a eficacia do resveratrol como
um agente antienvelhecimento, com a principal
pergunta que orienta o estudo: Em que medida
o resveratrol pode prevenir o envelhecimento
cutaneo e reparar os danos ja estabelecidos na
pele? Por meio de uma metodologia de revisao
bibliografica sistematica, reunindo estudos cli-
nicos e experimentais sobre o uso do resveratrol
em tratamentos de rejuvenescimento facial,
com expectativa de que as evidéncias obtidas
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contribuam para novas abordagens terapéuticas
e cosméticas, destacando o potencial do resve-
ratrol na promogao da saude da pele e na melho-
ria da qualidade de vida dos individuos.

METODO

Trata-se de uma revisao bibliografica siste-
matica, com o objetivo de investigar a eficacia
do resveratrol no rejuvenescimento facial, por
meio de um estudo exploratdrioe descritivo, de
abordagem qualitativa, que visa analisar e inter-
pretar as evidéncias cientificas disponiveis so-
bre as propriedades antioxidantes e antienve-
lhecimento do resveratrol. A coleta de dados se-
ra realizada em bases de dados cientificas, co-
mo PubMed, SciELO, Google Scholar e Web of
Science, utilizando os seguintes descritores:
"resveratrol", "antioxidantes", "envelhecimento
cutdneo", "rejuvenescimento facial", "uso topi-
co" e "radicais livres". Serdo incluidos artigos
publicados nos ultimos 10 anos, preferencial-
mente em inglés, portugués ou espanhol, que a-
bordem estudos clinicos, experimentais e revi-
sdes sobre o uso do resveratrol em tratamentos
para prevencao e reparo do envelhecimento da
pele.

Os critérios de inclusdo para os estudos se-
lecionados serdo: trabalhos que apresentem da-
dos quantitativos ou qualitativos sobre a efica-
cia do resveratrol na reducao de sinais de enve-
lhecimento cutaneo, como rugas, flacidez, man-
chas e outros sinais visiveis do fotoenvelheci-
mento. Também serdo considerados estudos
que investiguem o mecanismo de a¢do do res-
veratrol, sua influéncia na sintese de colageno e
sua capacidade de combater o estresse oxidati-
vo. Artigos que nao abordem diretamente o uso
do resveratrol ou que apresentem metodologia
inadequada serdo excluidos.

A anélise dos dados sera realizada por meio
da leitura critica dos artigos selecionados, des-

tacando-se os resultados mais relevantes em re-
lagdo ao efeito do resveratrol sobre a pele. Se-
rdo comparados os efeitos avaliando-se as dife-
rengas nas formulag¢des, concentragdo, tempo
de uso e impacto nos pardmetros cutaneos. A-
1ém disso, sera dada énfase as conclusdes sobre
a seguranca ¢ a eficdcia do resveratrol em tra-
tamentos antienvelhecimento, bem como suas
implicagdes para a industria cosmética e derma-
tologica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Resveratrol: Historia, Propriedades Bio-
ativas e Potencial Terapéutico
O resveratrol (RV), primeiramente isolado

em 1940 a partir das raizes do lirio heléboro-
branco Veratrum grandiflorum, teve seu espec-
tro de ocorréncia ampliado em 1963, quando foi
também identificado nas raizes da espécie Po-
lygonum cuspidatum, na qual reconhecida atu-
almente como a fonte natural com a maior con-
centra¢do de resveratrol um vez que encontra-
se amplamente empregada na medicina tradici-
onal chinesa e japonesa no tratamento de diver-
sas condigdes, tais como dermatite supurativa,
gonorreia, pé de atleta Tinea pedis e dislipide-
mia. Ademais, na década de 1970, o composto
foi identificado em uvas da espécie Vitis vinife-
ra, posteriormente, esta descoberta foi confir-
mada em diversos estudos que demonstraram
que o resveratrol se concentra especialmente na
casca das uvas (JEANDET et al., 1991).

A partir de 1992, o interesse da comunidade
cientifica pelo resveratrol intensificou-se, pois
foi apontado como um dos potenciais responsa-
veis pelos efeitos cardioprotetores do vinho tin-
to, assim esse interesse foi refor¢cado por estu-
dos epidemiologicos que indicaram uma rela-
¢ao inversa entre o consumo de vinho tinto e a
incidéncia de doengas coronarianas, contribuin-
do assim para o entendimento do chamado “Pa-
radoxo Francés”. Este termo refere-se ao
fendmeno observado na populacdo francesa,
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que, mesmo com uma dieta rica em gorduras sa-
turadas e uma pratica limitada de exercicios fi-
sicos, apresenta uma incidéncia relativamente
baixa de doencas cardiacas, com uma taxa de
infartos 40% menor em comparagdo com outros
paises europeus (TIMMERS et al., 2022).

Portanto, durante o processo de maceragao
das uvas, essencial a produgdo do vinho, o res-
veratrol presente na casca ¢ extraido, o que ex-
plica sua presenga em diversos vinhos oriundos
de variadas regides ao redor do mundo, logo a
concentragdo de resveratrol no vinho tinto, por
exemplo, pode variar entre 0,1 e 14,4 mg.L"-1,
dependendo do tipo de uva, da regido de produ-
¢do, dos fatores ambientais especificos ao ano
de cultivo, da tecnologia empregada na produ-
¢do ¢ do método de detec¢do e quantificacdo
utilizado. Embora o resveratrol também seja en-
contrado em vinhos brancos, sua concentracao
¢ significativamente menor em comparagao ao
vinho tinto, visto que essa diferenca se deve ao
processo de producao do vinho branco, no qual
a fermentacdo ocorre apds a remogao da casca
da uva, enquanto no vinho tinto a fermentagao
acontece com a casca, 0 que permite uma maior
incorporagdo de resveratrol (CHACHAY et al.,
2021).

Com o avanco das metodologias de andlise
e suas adaptacdes, torna-se cada vez mais viavel
o isolamento e a caracterizacdo do resveratrol
em diferentes produtos alimentares, alternativa-
mente, o resveratrol pode ser produzido sinteti-
camente, tanto por fermentacdo quanto por pro-
cessos de engenharia quimica, o que assegura
uma producao em larga escala e torna seu custo
de obtencao mais acessivel. No método de fer-
mentacao, utilizam-se bactérias ou leveduras
geneticamente modificadas, enquanto na enge-
nharia quimica, a molécula ¢ sintetizada a partir
de compostos organicos, que reagem entre si
para originar o resveratrol (BETZ, 2014).

Como citado anteriormente, o resveratrol
destaca-se por suas propriedades antioxidantes,

eliminando radicais livres e protegendo a pele
contra o estresse oxidativo, o fotoenvelheci-
mento e diversas doengas cutaneas, assim estu-
dos recentes apontam o trans-resveratrol como
um potente agente rejuvenescedor devido a sua
acdo antioxidante e despigmentante, resultado
da habilidade do hidrogénio em compostos fe-
noélicos de alterar a carga eletronica dos radicais
gerados por processos biologicos ou oxidativos
(SATAKE, 2014). Entre os polifendis, os flavo-
noides possuem uma estrutura particularmente
eficaz no sequestro de radicais livres, sendo
mais potentes que as vitaminas C e E. Sua capa-
cidade antioxidante depende da oxirredugdo
dos grupos fenodlicos e da habilidade de movi-
mentagdo eletronica ao longo de sua estrutura
quimica (AMARAL, 2017).

Assim, a a¢ao dos antioxidantes sobre os ra-
dicais livres pode ocorrer de duas formas: enzi-
matica, com agdo preventiva, € ndo enzimatica,
derivada de compostos vitaminicos com alta ca-
pacidade antioxidante, utilizados em dietas e
tratamentos estéticos. No corpo humano, exis-
tem antioxidantes naturais, como as enzimas
glutationas, catalase e superoxido dismutase,
que combatem os radicais livres de forma efici-
ente (ROBIM et al., 2014).

Além de antioxidante, o resveratrol exerce
acdo anti-inflamatoria, protegendo a pele de da-
nos causados pelo fotoenvelhecimento, preve-
nindo infecgdes fungicas e promovendo a lon-
gevidade cutanea, logo, essas caracteristicas au-
xiliam na desaceleragcdo do envelhecimento da
pele, suavizando rugas e linhas de expressao ao
estimular os fibroblastos, células responsaveis
pela producao de colageno e elastina, reforcan-
do a elasticidade e firmeza da pele (SANTOS et
al., 2016). Para mais, ainda possui afinidade
com os receptores de proteinas estrogénicas,
promovendo a estimulag¢dao da producao de co-
lageno, logo, essa acdo em conjunto com suas
propriedades antioxidantes, ajuda a proteger as
células contra os danos oxidativos causados pe-
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los radicais livres e pela radiacdo UV, contribu-
indo para retardar o processo de fotoenvelheci-
mento cutaneo (ARCT et al., 2018).

Para mais, o resveratrol (RV) apresenta di-
ferencas farmacocinéticas e de eficacia clinica
quando administrado por via oral em compara-
¢do a aplicacdo tdpica, devido a sua estrutura
quimica e comportamento metabolico. Quando
ingerido, o RV ¢ rapidamente metabolizado no
trato gastrointestinal e no figado, o que leva a
formagdo de metabolitos conjugados, como
glucuronideos e sulfatos, resultando em uma bi-
odisponibilidade sistémica muito limitada, essa
limitagdo ocorre porque o composto € pronta-
mente excretado, dificultando a manutengao de
concentragdes terapéuticas no tecido alvo e re-
duzindo sua eficacia antioxidante e anti-infla-
matéria em contextos sistémicos (ROBIM et
al., 2014).

Por outro lado, a administracio topica de
RV evita o metabolismo de primeira passagem
e permite que o composto penetre diretamente
nas camadas cutaneas, favorecendo a sua bio-
disponibilidade local e otimizando os efeitos te-
rapé€uticos sobre a pele. Nesse contexto, o res-
veratrol na forma topica, frequentemente incor-
porado em sistemas lipofilicos ou emulsdes na-
noestruturadas, tem mostrado uma maior capa-
cidade de penetracdo e estabilidade na epider-
me. Esses sistemas, como nanoparticulas lipidi-
cas e nanoemulsdes, auxiliam na liberagdao con-
trolada e protecdo do RV contra degradacdo
oxidativa, promovendo uma agao prolongada e
eficaz contra o envelhecimento cutdneo e o es-
tresse oxidativo local (ROBIM et al., 2014).

Resveratrol: Estrutura, Biodisponibili-
dade e Aplicacdes Estéticas
Os radicais livres sao moléculas quimicas

instaveis, constituidas por um atomo ou uma as-
socia¢do atdmica que contém um elétron de-
semparelhado na camada externa. Essa confi-
guracdo eletronica confere grande instabilidade

ao radical livre, que tende a captar ou doar elé-
trons de células vizinhas para alcancar estabili-
dade. Durante esse processo, os radicais livres
danificam a membrana plasmatica e as organe-
las celulares ao reagirem com diversas macro-
moléculas, podendo, em casos extremos, levar
a morte celular (LIU et al., 2015).

O estresse oxidativo ¢ desencadeado por um
desequilibrio entre compostos oxidantes e anti-
oxidantes, seja pelo excesso de radicais livres
ou pela reducdo na capacidade de remové-los.
Esse desequilibrio compromete o funcionamen-
to adequado do organismo e contribui para o en-
velhecimento cutaneo e sistémico. Antioxidan-
tes sdo, portanto, utilizados para combater esse
desajuste (BARBOSA et al., 2020).

Os compostos antioxidantes, como o resve-
ratrol, sdo amplamente valorizados em formu-
lagdes cosméticas, em virtude de sua agao bené-
fica contra a formacdo de radicais livres, visto
que sua fungao principal ¢ reduzir a taxa de ini-
ciacdo e/ou propagacdo dos processos oxida-
tivos, minimizando os danos as moléculas ¢ es-
truturas celulares (BIANCHI & ANTUNES,
2019). Nesse contexto, segundo os autores a co-
munidade cientifica tem mostrado que formula-
¢oes contendo resveratrol sdo capazes de esti-
mular a proliferagdo de fibroblastos, em razao
de suas propriedades antioxidantes que prote-
gem as cé€lulas dos danos causados por radicais
livres. Além disso, o resveratrol apresenta afini-
dade pelos receptores de proteinas estrogénicas,
presentes em fibroblastos e macrdofagos, e parti-
cipa da estimulacdo da produ¢do de coldgeno
dos tipos 1 e II (BIANCHI & ANTUNES,
2019).

Em sequéncia a esses achados, Agarwal e
Baul (2021) concluiram que o resveratrol pos-
sui propriedades quimiopreventivas, atuando na
inibicao das fases de iniciagdo, promog¢ao e pro-
gressdo da carcinogénese. Desde entdo, nume-
rosos estudos foram publicados, evidenciando
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ndo apenas os efeitos cardioprotetores e anti-
cancerigenos do composto, mas também suas
propriedades antioxidante, anti-inflamatoria,
antienvelhecimento, neuroprotetora, de inibi-
¢do do ciclo celular e, mais recentemente, na re-
gulacdo da obesidade e do diabetes. Adicional-
mente, pesquisas indicam que o resveratrol po-
deria prolongar a expectativa de vida ao mime-
tizar os efeitos da restri¢cao calorica, prevenindo
processos de envelhecimento programados ge-
neticamente.

O resveratrol pertence ao grupo das fitoale-
xinas, que sao metabolitos secundarios de baixo
peso molecular essenciais nos mecanismos de
defesa das plantas, uma vez que esses compos-
tos sdo sintetizados em resposta a lesdes, ata-
ques microbianos, estresses ambientais e radia-
¢ao ultravioleta.

A biossintese do resveratrol, inicia-se a par-
tir de um sinal quimico gerado pelo estresse,
que induz a expressao do gene estilbeno sinteta-
se, resultando na acumulacdo do mRNA dessa
enzima. A estilbeno sintetase, por sua vez, cata-
lisa a reagdo entre uma molécula de p-couma-
royl-CoA e trés moléculas de malonyl-CoA,
substratos presentes nas plantas, promovendo
assim a formagao do resveratrol na area afetada
(JEANDET et al., 1991).

Avangos recentes nos estudos sobre o RV e
outros polifendis ndo flavonoides presentes na
casca da uva agem sobre as lipoproteinas de
baixa densidade (LDL), o "mau colesterol", a-
pontam que o processo de oxidagdo do LDL, se-
guido pela fagocitose por macrofagos, resulta
na deposicdo de placas ateromatosas nas pare-
des vasculares, fator predisponente para distur-
bios cardiovasculares. Notavelmente, o RV
possui um potente efeito antioxidante, entre 20
e 50 vezes superior ao da vitamina E, o que lhe
confere a capacidade de inibir a formacdo des-
sas placas, prevenindo a oxidagdo do LDL e,
consequentemente, o acumulo de ateromas

quando ingerido por via oral (RATAN et al.,
2022).

Além disso, existem dados que indicam que
doses moderadas de RV podem exercer uma
modulag¢do inibitdria na tumorigénese uma vez
que estudos realizados demonstraram inicial-
mente o efeito quimioprotetor do RV em diver-
sos modelos experimentais de indugao tumoral
quimica e destacaram sua capacidade de inibir
a ciclooxigenase constitutiva (COX-1), embora
ndo iniba a COX-2 (JANG et al., 1997). Contu-
do, outros autores, em estudos subsequentes,
observaram um potencial inibi¢ao da atividade
da COX-2 apos a administragdo do RV, pois a
ciclooxigenase, que converte o acido araquido-
nico em prostaglandinas, promove o crescimen-
to tumoral ao estimular a proliferacdo celular,
angiogénese e imunossupressao. Dessa forma,
inibidores da ciclooxigenase sdo considerados
agentes promissores no tratamento de diversos
tipos de cancer (O’BYRNE & DALGLEISH,
2021).

Evidéncias adicionais indicam uma correla-
¢do entre a inibicdo generalizada de proteinas
quinase e as propriedades antitumorais de poli-
fenois extraidos de varias espécies vegetais, de
forma relevante, o RV induz a diferenciagdo de
promieldcitos humanos e retarda o crescimento
tumoral em modelos animais, possivelmente
devido a clivagem na fase G2/M do ciclo celu-
lar durante a transcri¢do do DNA. Logo, essas
moléculas clivadas entdo passam por apoptose,
com o RV exercendo seus efeitos pro-apoptoti-
cos exclusivamente em células tumorais, pre-
servando as células normais, ou seja, essa capa-
cidade seletiva de induzir apoptose nas células
cancerigenas sem afetar as células saudaveis
ressalta o potencial terapéutico do RV, refor-
cando seu papel como um composto de desta-
que no combate ao cancer e na protegao cardio-
vascular (GEHM et al., 1997).

63 | Pagina




O resveratrol possui propriedades farmaco-
cinéticas detalhadamente estudadas, tanto in vi-
tro quanto in vivo, com resultados que indicam
uma biodisponibilidade baixa devido a sua ra-
pida e extensa biotransformacdo. Em humanos,
Walle et al. (2014) demonstraram que a biodis-
ponibilidade do resveratrol ¢ praticamente nula,
pois apenas vestigios inalterados sdo encontra-
dos na circulagdo sistémica apos a administra-
¢do de uma dose oral de 25 mg, contudo, niveis
mais altos de metabolitos (até 2 uM) foram de-
tectados. Em termos de pardmetros farmacoci-
néticos, Soleas et al. (2021) relataram que a
concentracdo maxima (Cmax) do resveratrol o-
corre em cerca de 30 minutos apos a administra-
¢do oral em humanos, com niveis de Cmax de
até¢ 2,4 uM apos dose tnica de 5000 mg e 4,24
UM ap6s administracdo diaria da mesma dose
por 29 dias. No contexto de estresse oxidativo,
o resveratrol atua como um importante antioxi-
dante, promovendo o equilibrio entre a produ-
¢ao de radicais livres e as defesas antioxidantes
do organismo, visto que esse equilibrio € essen-
cial, pois o acumulo excessivo de radicais livres
causa estresse oxidativo, danificando lipidios,
carboidratos e proteinas, podendo levar a condi-
¢des como isquemia, artrite, e até doengas car-
diovasculares, uma vez que a oxidagdo de lipo-
proteinas de baixa densidade (LDL) contribui
para o desenvolvimento de aterosclerose (FON-
TES, 2014).

Ruivo et al. (2015) afirmam que, em fun¢do
de diferentes fatores, o resveratrol pode mani-
festar uma dualidade em seu mecanismo de a-
¢do, atuando tanto na protecdo celular quanto
no processo de apoptose. Isso ocorre devido a
sua estrutura quimica, que permite interagdes
com multiplos receptores, como quinases € ou-
tras enzimas. Tal capacidade interativa faz com
que o resveratrol possa prevenir doencas associ-
adas ao dano ou morte celular provocados pelo
estresse oxidativo, incluindo Alzheimer, Par-
kinson, diversos tipos de cancer, doengas cardi-

cas e esclerose multipla. Além disso, apresenta
propriedades neuroprotetoras, quimioproteto-
ras, antidiabéticas, anti-inflamatorias e antioxi-
dantes.

Segundo Price et al. (2022) um dos meca-
nismos relacionados aos potenciais efeitos do
resveratrol na longevidade do organismo envol-
ve as sirtuinas, proteinas que participam na ati-
vacao de outras proteinas celulares associadas
ao reparo do DNA. A SIRT1, em particular, e-
xerce papel regulador em fungdes celulares co-
mo apoptose, biogénese mitocondrial, inflama-
c¢do, metabolismo de glicose e lipidios, autofa-
gia e adaptacdes ao estresse celular, ao mediar
respostas celulares aos agentes lesivos ao DNA

North e Verdin (2014) sugerem que a regu-
lagdo das sirtuinas por polifendis estabelece
uma relagdo entre os efeitos dos produtos vege-
tais, especialmente aqueles que contém resvera-
trol, e os beneficios para a satde, longevidade e
retardamento do envelhecimento do organismo

Segundo Berman ef al. (2017), do ponto de
vista farmacocinético, o resveratrol demonstra
maior eficacia quando aplicado topicamente em
comparacao a administracao oral, uma vez que
¢ rapidamente metabolizado e excretado pelo
organismo, assim, entre os sistemas nano estru-
turados promissores para aplicacdo topica, des-
tacam-se as nanoparticulas lipidicas so6lidas, as
nano emulsdes e as microemulsdes. Logo, esses
carreadores sdao compostos por lipidios alta-
mente purificados e complexas misturas de gli-
cerideos, apresentando excelente estabilidade
fisica, capacidade de proteger fairmacos insta-
veis, controle da liberagdo, alta tolerabilidade e
possibilidade de vetorizagao, ou seja, o direcio-
namento do firmaco ao local especifico de a-
¢ao.

Estudos sobre o uso do resveratrol em cos-
méticos foram conduzidos por Afaq e Mukhtar
(2016), demonstrando que o resveratrol reduz
os niveis de espécies reativas de oxigénio em
queratinocitos expostos a radiacdo UVA, além
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de prevenir algumas altera¢des ultraestruturais
celulares. Apos o estresse oxidativo, os querati-
nocitos liberam interleucina-1 (IL-1) e fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a), que ativam as
quinases MAPK. Essas quinases, por sua vez,
estimulam a sintese do fator de transcricdo AP-
1 e ativam o fator nuclear kB (NF-«kB), resul-
tando na inducgdo da atividade de metaloprotei-
nases da matriz. Esses eventos interferem nas
vias de sinaliza¢do intracelular, regulando a ex-
pressdo de genes que controlam a sintese de co-
lageno nos fibroblastos. Esse processo contri-
bui para a degradacdo do coldgeno dos tipos I e
III, bem como para a hipertrofia e degradacao
da elastina e do acido hialurdnico, resultando
em lesoes fibrilares na pele. Nesse contexto, a
acdo protetora do resveratrol relaciona-se a sua
capacidade de neutralizar a formacao de radi-
cais livres e espécies reativas de oxigénio, além
de prevenir processos de oxidacao lipidica.

Em relagdo a agdo despigmentante, os efei-
tos do resveratrol, assim como do hexilresorci-
nol, podem ser explicados pela modulagdo da
atividade da tirosina quinase, uma enzima do
grupo das oxirredutases. Essa enzima catalisa a
oxidacdo da tirosina em L-DOPA (L-3,4-di-hi-
droxifenilalanina) e, posteriormente, em L-do-
paquinona, substancia essencial ao processo de
melanogénese (RATZ-LYKO & ARCT, 2019).

Devido ao carater predominantemente hi-
drofébico do resveratrol (RV), ele € geralmente
incorporado em sistemas lipofilicos ou emul-
soes, assim, em um estudo controlado, pesqui-
sadores avaliaram o nivel de hidratagao cutanea
em voluntarios que utilizaram um creme a base
de RSV, que demonstrou eficicia cosmética ao

melhorar a fungdo de barreira hidrolipidica da
pele, aumentando significativamente o nivel de
hidratacao e mostrando que o RSV penetra na
epiderme e complementa os lipidios da camada
protetora. Apos seis semanas de uso, as emul-
soes com RV influenciaram de forma positiva e
significativa o nivel de hidratacdo epidérmica
(KALWAT et al., 2019).

CONCLUSAO

A andlise dos estudos disponiveis permitiu
confirmar que o resveratrol apresenta expres-
sivo potencial como agente cosmecéutico no
combate ao envelhecimento cutineo, em virtu-
de de suas propriedades antioxidantes, anti-
inflamatorias e despigmentantes. Verificou-se
que o composto atua na modulagdo de vias mo-
leculares relacionadas a longevidade celular,
especialmente pela ativagdo da sirtuina 1, além
de contribuir para a preservagdo da matriz ex-
tracelular e da fungdo de barreira cutanea. Ape-
sar das limitagdes observadas na administragao
oral, as formulagdes tOpicas nanoestruturadas
demonstraram resultados clinicos relevantes,
promovendo melhora em rugas, firmeza e hi-
dratacdo da pele. Dessa forma, o resveratrol
confirma-se como um ativo promissor para o
desenvolvimento de formula¢des dermocosmé-
ticas voltadas a prevencdo e ao tratamento do
envelhecimento cutaneo. Novas pesquisas sao
recomendadas para aprofundar o entendimento
sobre seus mecanismos de a¢ao e otimizar sua
biodisponibilidade e estabilidade nas aplica-
coes topicas.
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INTRODUCAO

As verrugas representam proliferagdes epi-
teliais benignas da pele e das mucosas, resultan-
tes da infec¢do pelo papilomavirus humano
(HPV). Dentre suas apresentacdes clinicas, as
verrugas vulgares constituem a forma mais pre-
valente, caracterizando-se por papulas firmes,
hiperqueratésicas e de superficie irregular, fre-
quentemente contendo pontos escuros que cor-
respondem a microtromboses capilares nas pa-
pilas dérmicas. Essa forma clinica acomete,
predominantemente, criangas ¢ adolescentes,
localizando-se com maior frequéncia no dorso
das maos, nos dedos e na regido periungueal.
Embora sejam lesdes benignas, podem ocasio-
nar importante desconforto fisico e psicologico
aos pacientes (KANE et al., 2018).

Os papilomavirus (HPVs) sdo pequenos vi-
rus DNA de fita dupla ndo-envelopados que in-
fectam epitélios mucosos e cutaneos. O genoma
do HPV pode ser dividido em trés regides: E
(early, precoce), L (late, tardia) e LCR (long
control region, regido longa de controle). Essas
regides estdo relacionadas com o ciclo de vida
do virus e a infec¢ao no individuo. A infeccao
pelo HPV inicia-se quando ha uma descontinui-
dade no epitélio (feridas ou microlesdes), per-
mitindo que o virus alcance a camada basal. O
HPYV s6 infecta queratindcitos em divisdo, pre-
sentes durante a regeneracao tecidual. Assim, a
expressao dos genes supracitados sdo responsa-
veis pelo processo de replicagdo celular e dife-
renciacdo tecidual, atingindo todas as camadas
do epitélio (MLYNARCZYK-BONIKOWS-
KA & RUDNICKA, 2024).

A infeccdo pelo HPV ¢ restrita & epiderme
e epitélio mucoso, sem citolise nem entrada na
corrente sanguinea, o que limita a exposi¢ao ao
sistema imune. Anticorpos tém papel preven-
tivo, mas a imunidade adaptativa, com linfoci-
tos T CD4+ e CD8+, ¢ essencial para eliminar

a infeccdo. O virus evita a resposta imune por
meio das proteinas E5, E6 e E7, que reduzem a
expressao de HLA, modulam citocinas, interfe-
rons ¢ genes do hospedeiro, e induzem linfoci-
tos T reguladores. Apesar da evasdo, HPVs de
alto risco, podem ser eliminados mais facilmen-
te que os de baixo risco, embora representem
maior risco de lesdes precursoras (MLYNAR-
CZYK-BONIKOWSKA & RUDNICKA,
2024).

Existem mais de 400 tipos de HPVs. Os
subtipos mais associados com as verrugas vul-
gares sdo: 2,4,7,27,29. Ha uma associagdo en-
tre os tipos de HPV e a localizagao com o seu
potencial oncogénico. As verrugas vulgares a-
presentam um baixo potencial oncogénico
(KANE et al., 2018).

O contagio pode ocorrer tanto por contato
direto quanto indireto, sendo que lesdes cuta-
neas atuam como importantes portas de entrada
que favorecem a inoculacdo viral. Além disso,
diversos fatores de risco tém sido descritos, in-
cluindo a dermatite atdpica, condi¢des de imu-
nossupressao, hiperidrose, consumo excessivo
de alcool e, ainda, o compartilhamento de obje-
tos pessoais (KANE et al., 2018).

Apesar da ampla variedade de opg¢des tera-
péuticas disponiveis, a resolugdo das verrugas
vulgares costuma ser lenta, e a recorréncia per-
manece um desafio frequente. Além disso, es-
sas lesdes podem impactar significativamente a
qualidade de vida dos pacientes, ocasionando
constrangimento, frustracdo e limitagdes no
convivio social. Estudos demonstram que
51,7% dos pacientes relatam desconforto de
moderado a intenso, enquanto 38,8% apresen-
tam prejuizos em atividades sociais ou de lazer
em grau semelhante (LIPKE, 2006). Nesse con-
texto, torna-se evidente a necessidade de inves-
tigar estratégias terapéuticas mais eficazes e du-
radouras. Assim, o objetivo deste capitulo € a-
presentar informagdes atualizadas sobre verru-
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gas vulgares, sintetizar as evidéncias disponi-
veis acerca de seu tratamento e discutir perspec-
tivas futuras no manejo clinico dessas lesoes.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa realizada
em 2025, com o objetivo de reunir e sintetizar
as principais evidéncias cientificas sobre o tra-
tamento das verrugas vulgares. As buscas fo-
ram conduzidas nas bases PubMed, LILACS,
SciELO e Cochrane Library, utilizando os des-
critores: verruga vulgar, HPV, tratamento, fato-
res de risco e perspectivas futuras.

Foram estabelecidos como critérios de in-
clusdo: artigos publicados, nos idiomas portu-
gués e inglés, que abordassem diretamente as
tematicas propostas, além de estudos do tipo re-
visdo ou meta-analise, desde que disponiveis na
integra. Como critérios de exclusdo, considera-
ram-se artigos duplicados, disponiveis apenas
em formato de resumo, aqueles que ndo trata-
vam diretamente do tema central da pesquisa ou
que ndo atendiam aos demais critérios de elegi-
bilidade. Os estudos selecionados abrangeram
fisiopatologia, diagnodstico e tratamento das
verrugas vulgares, priorizando publicagdes re-
levantes e de alto impacto, sem restri¢ao de da-
ta, para contemplar tanto conceitos cldssicos
quanto evidéncias recentes.

Ap0s a aplicagdo dos critérios de inclusdo e
exclusao, os artigos selecionados foram subme-
tidos a leitura critica e analitica, visando a ex-
tragdo das informagdes mais relevantes. Os a-
chados foram organizados e apresentados de
forma descritiva, de modo a permitir a integra-
¢ao e discussao das evidéncias identificadas.
Foram divididos em categorias tematicas abor-
dando: diagndstico e clinica, objetivos do trata-
mento e critérios de cura, abordagem expectan-
te, métodos destrutivos, terapias imunomodula-
doras, terapias antiproliferativas e perspectivas
futuras.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Diagnostico e Clinica

O diagnostico de verrugas vulgares € essen-
cialmente clinico o qual s3o observados papulas
firmes, hiperqueratdsicas e de superficie irregu-
lar, frequentemente contendo pontos escuros
que correspondem a microtromboses capilares
nas papilas dérmicas. Um estudo demonstrou
que essas caracteristicas de pontos enegrecidos
¢ o preditor mais forte da presenca de HPV na
lesaio (HOGENDOORN et al., 2018). A derma-
toscopia também auxilia na identificagdo e na
avaliacdo das lesdes. Alguns diagnosticos dife-
renciais da patologia estudada sdo: calos, cera-
tose seborreica e o liquen nitido.

Objetivo do Tratamento e Critérios de
Cura
O tratamento das verrugas tem como prin-

cipal objetivo eliminar as lesdes e aliviar os sin-
tomas, a0 mesmo tempo em que se busca redu-
zir a presenga do virus ao redor da lesdo para
minimizar o risco de recidivas. A cura € consi-
derada quando as verrugas desaparecem com-
pletamente em até quatro semanas e nao reapa-
recem por pelo menos seis meses (ZHU et al.,
2022).

Existem diversas opg¢des terap€uticas para o
tratamento das verrugas vulgares, que atuam
por diferentes mecanismos. As abordagens
mais comuns envolvem a destrui¢ao direta do
tecido afetado, seja por métodos quimicos, ou
por métodos fisicos. Outra estratégia € estimu-
lar a resposta imunologica local, utilizando téc-
nicas de imunoterapia topica e intralesional,
que buscam favorecer o reconhecimento e a eli-
minacao do virus pelo proprio organismo. Por
fim, em casos mais resistentes, podem ser em-
pregadas terapias anti proliferativas, que atuam
inibindo a multiplicac¢do celular e promovendo
a regressao das lesdes (STERLING et al.,
2014). Cada tipo de terapia sera melhor descrita
a seguir.
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Abordagem Expectante

A abordagem expectante consiste em nao
realizar intervencdes ativas sobre as verrugas,
aguardando sua resolugdo espontanea. Muitas
verrugas em criancas ¢ adolescentes regridem
naturalmente dentro de seis meses a dois anos,
sem necessidade de tratamento. Um estudo rea-
lizado na Holanda com 366 criangas diagnosti-
cadas com verrugas mostrou que metade dos
participantes apresentou regressao das lesdes
em um ano (BRISTOW et al., 2022). A regres-
sdo espontanea esta relacionada a resposta imu-
noldgica do hospedeiro, sendo mais comum em
individuos imunocompetentes.

A conduta expectante ¢ indicada para ver-
rugas pequenas, assintomaticas, em dareas de
baixo impacto funcional ou estético, que ndo
prejudicam significativamente a qualidade de
vida ou também para pacientes que desejam
evitar efeitos adversos ou apresentam contrain-
dicagdes. Suas limita¢des incluem o tempo pro-
longado até a resolugdo das lesdes e o risco de
disseminagdo viral (STERLING et al., 2014).

Métodos Destrutivos

Os métodos destrutivos sdo estratégias cen-
trais no tratamento das verrugas, podendo ser
quimicos ou fisicos. Eles promovem destrui¢ao
controlada do epitélio infectado, reduzindo a
proliferagdao celular e estimulando a resposta
imunologica local, favorecendo a eliminagdo
viral.

Acido Salicilico

Dentre os tratamentos quimicos, o acido sa-
licilico (AS) se destaca como a opgao mais uti-
lizada e respaldada por evidéncias cientificas
pois ¢ barato, com menos efeitos colaterais, dor
minima associada ao tratamento, eficacia razo-
avel e conveniéncia de aplicagdo (SETHY et
al.,2021). O mecanismo de agdo do AS envolve
a esfoliacdo progressiva das camadas epidérmi-
cas, removendo quimicamente o excesso de

queratina resultando em afinamento da verruga
e exposi¢ao dos antigenos virais.

Estudos afirmaram que a crioterapia com
nitrogénio liquido demonstrou ser menos efi-
caz, e ter mais efeitos adversos do que o acido
salicilico (WITCHEY et al., 2018). Os efeitos
adversos incluem irritacdo local, queimaduras
quimicas e dermatite de contato.

Acido Tricloroacético

O acido tricloroacético € outra solugdo cau-
stica usada no tratamento de verrugas comuns.
Em um ensaio clinico randomizado simples-
cego com 62 pacientes, o acido tricloroacético
a 80% mostrou maior eficacia que a formulagao
a 35%, promovendo reducao >75% das verru-
gas em 47% versus 12% dos casos (PEZESHK-
POOR et al.,2012). Um outro estudo comparou
a eficécia da crioterapia com nitrogénio liquido
e do 4cido tricloroacético (ATA) a 90% no tra-
tamento de verrugas comuns. Ambos os méto-
dos promoveram redug¢do significativa no tama-
nho das verrugas; contudo, a crioterapia de-
monstrou superioridade (83,1% vs. 21,3%)
(ABDEL MEGUID et al., 2019). Apesar de ndao
ser a primeira escolha de tratamento, o acido tri-
cloroacético pode ser uma opgao.

Cantaridina

A cantaridina € uma toxina natural produzi-
da pelo besouro vesicante. Possui propriedades
vesicantes e ceratoliticas, que levam ao desco-
lamento dos desmossomos dos tonofilamentos
promovendo acantdlise (ALDAWSARI &
MASTERPOL, 2016). Sua aplicagdo ¢ feita em
verrugas individuais e, em seguida, coberta
com fita adesiva, causando inchaco local ¢ dor
significativa apenas apds a formagdo das bo-
lhas, que ocorre apds 2 a 24 horas da aplicagdo
(STERLING et al., 2014). Estudos demonstra-
ram altas taxas de eficacia (62,5%) com a for-
mulagdo CPS [cantaridina (1%), podofilina
(5%) e acido salicilico (30%)] sendo que dos
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pacientes curados 86,67% necessitaram de ape-
nas uma ou duas aplicagdes, podendo ser uma
alternativa de facil adesdo para os pacientes
(AMO-NAVARRETE et al., 2024).

Crioterapia
A crioterapia ¢ considerada um dos trata-

mentos de primeira linha para verrugas vulga-
res, pela boa eficacia, facil aplicacdo e baixo
custo (STERLING et al., 2014). O método ba-
seia-se na destrui¢do do tecido infectado pelo
HPV por congelamento rapido e descongela-
mento subsequente, geralmente com nitrogénio
liquido a —196 °C. Esse processo causa necrose
celular, dano vascular e estimula uma resposta
imune local, favorecendo também a regressao
de lesdes proximas.

O procedimento ¢ simples, realizado em
consultério e, em geral, dispensa anestesia.
Costuma ser aplicado em sessdes a cada 2 a 4
semanas, com taxas de cura variando de 50% a
70%, conforme a técnica utilizada e o numero
de aplicagdes (STERLING et al., 2014). Os
principais efeitos adversos sdo dor, bolhas,
crostas e alteragdes pigmentares transitorias,
mas o risco de cicatriz € baixo, o que sustenta
sua ampla recomendag¢ao nas diretrizes interna-
cionais.

Laser

O laser de CO: emite um feixe de 10.600
nm absorvido pela dgua, promovendo destrui-
cdo térmica das células infectadas pelo HPV.
Atua por dois modos: o desfocado, que vaporiza
a epiderme infectada, e o focado, usado para ex-
cisdo das lesdes. Embora ndo existam ensaios
clinicos randomizados comparando-o a place-
bo, estudos prévios relataram taxas de resolu-
¢ao entre 50% e 100%, com melhores resulta-
dos quando se combinam os dois modos. E in-
dicado para verrugas vulgares recalcitrantes,
mas pode causar dor, cicatrizes e alteragdes pig-
mentares (LEERUNYAKUL et al., 2022).

O laser PDL (Pulsed-Dye Laser), que emite
luz entre 585-595 nm, age por fototermolise se-
letiva, destruindo os vasos sanguineos que nu-
trem as células infectadas e promovendo morte
térmica do HPV. Estudos clinicos mostram ta-
xas de resolucao entre 32% e 92%, sendo mais
eficaz em verrugas recalcitrantes do que em le-
soes simples. Os efeitos adversos relatados in-
cluem dor leve, purpura e alteragcdes pigmenta-
res transitorias. O PDL ¢ considerado seguro
para adultos e criangas e pode ser utilizado iso-
ladamente ou em combina¢do com outras tera-
pias (LEERUNYAKUL et al., 2022).

O laser Nd:YAG (Neodymium:YAG), com
comprimento de onda de 1.064 nm, apresenta
maior penetragdo tecidual e atua coagulando os
vasos dérmicos que irrigam as células infecta-
das, de forma semelhante ao PDL. Estudos re-
latam eficacia entre 69,7% e 100%, especial-
mente em verrugas recalcitrantes plantares e
palmares. Um ensaio clinico comparativo mos-
trou resultados semelhantes ao PDL (78,3% vs
73,9%), porém com maior frequéncia de hema-
tomas e dor. Apesar de eficaz, apresenta menor
tolerabilidade, sendo o PDL preferido em casos
de maior sensibilidade (LEERUNYAKUL ef
al., 2022).

Terapia Fotodindmica

A terapia fotodinamica (PDT) ¢ um método
minimamente invasivo, que destroi seletiva-
mente as células infectadas pelo HPV, preser-
vando o tecido saudavel, e pode ser utilizada es-
pecialmente em verrugas recalcitrantes ou re-
sistentes a outros tratamentos. Ela combina um
agente fotossensibilizante (normalmente utili-
za-se acido aminolevulinico - ALA), uma fon-
te de luz e oxigénio tecidual para destruir se-
letivamente células-alvo. A comparagao das ta-
xas de eficacia da PDT ¢ dificil devido a varia-
¢do nos protocolos, incluindo tempo de aplica-
¢do, tipo de luz, intensidade e nlimero de ses-
soes.
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Ensaios clinicos e estudos retrospectivos
demonstram que a terapia fotodindmica com
ALA ¢ eficaz no tratamento de verrugas faciais
planas resistentes, especialmente na concentra-
¢do de 10%, embora associada a efeitos adver-
sos leves. Para verrugas cutaneas resistentes, a
ALA-PDT a 20% mostrou maior eficicia que o
placebo. Estratégias como o aplainamento su-
perficial prévio e a combinacdo com lasers
(CO2, Er:YAG e PDL) potencializam os resul-
tados (LEERUNYAKUL et al., 2022).

Terapias Imunomoduladoras

A persisténcia das verrugas vulgares causa-
das pela infeccdo do papilomavirus humano
(HPV) se relaciona a capacidade do virus em
evadir a resposta imunologica do hospedeiro.
Essa evasao ocorre porque o HPV apresenta ex-
pressdo antigénica restrita e suprime mecanis-
mos de defesa celular, o que dificulta o reco-
nhecimento ¢ a eliminacao viral. Diante disso,
terapias que estimulam a resposta imune, co-
nhecidas como terapias imunomoduladoras,
tém ganhado destaque como alternativa para ca-
Sos resistentes aos tratamentos convencionais,
como crioterapia e acido salicilico. A terapia
imunomoduladora tem como principio reativar
ou potencializar a resposta imune celular e hu-
moral contra o HPV, promovendo a liberacdo
de citocinas pro-inflamatorias (como IFN-y, IL-
2 e TNF-a) e a ativacdo de linfocitos T e células
natural killer. Essas terapias podem ser classifi-
cadas em topicas (imiquimode e zinco) e intra-
lesionais [Candida albicans, MMR (sarampo,
caxumba e rubéola), tuberculina (PPD) e vita-
mina D3] variando conforme a via de adminis-
tracdo e o mecanismo de inducdo imunologica
(GARCIA-OREIJA et al., 2021).

Terapias Topicas

Imiquimode
O imiquimode atua como um imunomodu-
lador topico, estimulando os receptores TLR-7

e ativando a imunidade inata e adaptativa, com
liberagdo de interferon-a, TNF-a e IL-12, 0 que
promove a destrui¢ao das células infectadas pe-
lo HPV. Apesar desse mecanismo, sua eficacia
isolada em verrugas comuns recalcitrantes ¢ li-
mitada, em parte devido a baixa penetragdo na
superficie hiperqueratésica das lesdes. Em um
estudo de coorte aberto com aplicagdao de imi-
quimode 5% duas vezes ao dia, observou-se
clareamento completo em apenas 27% de 37
pacientes, apos média de 19,2 semanas de trata-
mento. Contudo, quando associado a agentes
queratoliticos, como o acido salicilico a 50%,
ou a métodos ablativos, como laser Er:YAG ou
CO:, sua eficacia aumentou expressivamente,
atingindo taxas de cura entre 72% e 100%, sem
recidivas em seguimentos prolongados, eviden-
ciando que o uso combinado potencializa a pe-
netra¢do do farmaco e a ativagdo imune local
(LEERUNYAKUL et al., 2022).

Zinco

O zinco atua como imunomodulador essen-
cial, regulando a resposta imune celular e hu-
moral por meio da ativagao de linfocitos T e cé-
lulas natural killer, além da modulacao de cito-
cinas pro-inflamatorias. Baixos niveis séricos
estdo associados a persisténcia de infecgdes vi-
rais, o que justifica seu uso terapéutico nas ver-
rugas por HPV. Embora sua eficacia em verru-
gas simples permanega controversa, estudos de-
monstram resultados expressivos em casos re-
sistentes: o sulfato de zinco oral (10 mg/kg/dia)
alcangou taxas de resolucao entre 78% ¢ 86,9%,
enquanto a via intralesional com sulfato de
zinco a 2% atingiu até 98,2% de cura, com pou-
cos efeitos adversos. O uso topico do complexo
ni-trico-zinco também mostrou eficacia varid-
vel (20,7%—-88,3%) em verrugas refratarias. De
modo geral, o zinco apresenta potencial tera-
péutico relevante como agente imunomodula-
dor, embora a heterogeneidade dos estudos e a
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escassez de ensaios controlados limitem con-
clusdes definitivas sobre sua eficacia (LEERU-
NYAKUL et al., 2022).

Terapias Intralesionais
BCG
A vacina BCG atua estimulando a resposta

imune celular, ativando macrofagos, células
NK e linfocitos T e B, que auxiliam na elimina-
cdo das verrugas virais. No estudo analisado,
foi realizado um ensaio clinico randomizado,
duplo-cego e controlado por placebo, no qual
80 pacientes com verrugas vulgares (comuns)
receberam aplicagdo tdpica de pasta de BCG vi-
avel uma vez por semana, durante oito semanas.
Os resultados mostraram resposta completa em
20%, resposta parcial em 37,5% e sem recidivas
apos seis meses de acompanhamento, com pou-
cos efeitos adversos leves. Conclui-se que a va-
cina BCG topica ¢ uma alternativa eficaz, se-
gura e indolor para o tratamento de verrugas co-
muns, principalmente em lesdes recentes e em
pequeno numero (YAGHOOBI et al., 2022).

Derivado de Proteina Purificada (PPD)

O derivado proteico purificado (PPD), ex-
traido do Mycobacterium tuberculosis, atua es-
timulando a imunidade celular, promovendo
uma resposta tipo Th1 mediada por linfocitos T
citotoxicos que reconhecem e destroem células
infectadas pelo HPV, levando a regressao das
verrugas. O estudo analisado foi um ensaio cli-
nico randomizado e aberto, com 66 pacientes
portadores de verrugas vulgares multiplas,
comparando aplicagdes intralesionais unicas
versus multiplas de PPD a cada duas semanas
por até 12 semanas. Os resultados mostraram
maior taxa de clareamento com multiplas inje-
coes (79,3%) em comparagdo a dose Unica
(58,6%), além de resolugdo mais rapida, sem re-
corréncia apds seis meses € com efeitos adver-
sos leves. Conclui-se que o PPD intralesional ¢

uma alternativa eficaz, segura e imunomodula-
dora para o tratamento de verrugas comuns
multiplas, com melhores resultados quando a-
plicado em multiplas sessoes (MILANTE et al.,
2019).

Candida

O antigeno de Candida albicans atua como
imunoterapico ao estimular a resposta imune
celular, induzindo a produgdo de citocinas do
tipo Th1 (como IFN-y e TNF-a) que ativam lin-
focitos T citotoxicos e células NK, responsaveis
pela destrui¢do de células infectadas pelo HPV.
O estudo foi uma revisao sistematica ¢ metana-
lise que avaliou 24 ensaios clinicos randomiza-
dos, totalizando quase 2.000 participantes com
verrugas cutaneas e genitais tratados com inje-
¢oes intralesionais de antigeno de Candida. Os
resultados mostraram melhor taxa de clarea-
mento completo em comparagao ao placebo
(RR 5,39) e eficacia semelhante a outras imu-
noterapias, como PPD, MMR e vitamina D3,
com efeitos adversos leves e autolimitados.
Dessa forma, o tratamento intralesional com an-
tigeno de Candida albicans demonstra ser efi-
caz, seguro e bem tolerado, configurando uma
op¢ao terapéutica promissora especialmente
para verrugas maultiplas ou recalcitrantes
(CHANG et al., 2024).

Triplice viral/MMR

A vacina triplice viral (MMR), composta
por virus atenuados do sarampo, caxumba e ru-
béola, estimula a imunidade celular, promoven-
do uma resposta Thl mediada por linfocitos T
e citocinas como IFN-y e TNF-a, que favorece
a destrui¢do das células infectadas pelo HPV.
Um ensaio clinico randomizado e controlado
com 135 pacientes portadores de verrugas vul-
gares, recalcitrantes ou ndo, comparou injegoes
intralesionais de MMR com soro fisioldgico,
aplicadas a cada duas semanas, por até cinco
sessoes. A resposta completa foi observada em
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81,4% dos pacientes tratados com MMR, frente
a 27,5% no grupo controle, sem recidivas apos
seis meses. Os efeitos adversos foram leves, in-
cluindo dor local e sintomas gripais transitorios.
Esses achados indicam que a imunoterapia in-
tralesional com MMR ¢ eficaz, segura e de bai-
xo custo, sendo especialmente util para verru-
gas multiplas ou recalcitrantes (NOFAL & NO-
FAL, 2010).

Vitamina D3

A vitamina D3 intralesional estimula a imu-
nidade local, promovendo diferenciacdo e apo-
ptose das queratindcitos infectadas pelo HPV.
No ensaio clinico randomizado, duplo-cego ¢
controlado por placebo, pacientes com verrugas
cutineas receberam injecdes intralesionais de
vitamina D3 ou placebo em intervalos regula-
res. O tratamento resultou em resposta comple-
ta em 80% dos pacientes do grupo vitamina D3,
significativamente superior ao grupo placebo,
com efeitos adversos leves limitados a dor lo-
cal. Esses achados indicam que a vitamina D3
intralesional ¢ eficaz e segura, sendo especial-
mente recomendada para verrugas comuns mul-
tiplas ou recalcitrantes (MERRY et al., 2025).

Terapias Antiproliferativas
Em casos de verrugas que nao regridem es-

pontaneamente, ou que sejam refratarias as te-
rapias convencionais, acaba sendo levado em
consideracdo terapias alternativas por agentes
com agao antiproliferativa como tratamento, e
que ultimamente vem sendo evidenciado uma
grande eficicia no tratamento de verrugas e
com boa satisfagdo pelos pacientes que passa-
ram pelo processo.

Bleomicina
A bleomicina ¢ um antibidtico antineopla-

sico com efeito citotoxico decorrente do blo-
queio do ciclo celular e clivagem do DNA. A
via de administra¢ao mais escolhida ¢ a intrale-
sional, sendo diluida com solugao salina normal

ou agua destilada na concentragdo de 0,5 ou 1,0
U/mL, e injetada diretamente na verruga, com
intervalo de 2 semanas entre as injegdes, pro-
movendo efeito necrotizante. Além disso, a te-
rapia com bleomicina apresentou alta eficacia
de cura e satisfagdo, evidenciado em um estudo
em que setenta e quatro por cento (34/46) dos
pacientes que passaram pelo processo apresen-
taram resolugao completa de todas as verrugas,
e setenta e oito por cento (36/46) dos pacientes
no estudo estavam satisfeitos com o tratamento
e o recomendariam a outros (KRUTER. et al.,
2015). Quanto aos efeitos adversos do trata-
mento, observou-se apenas alteragdes locais co-
mo eritema, escurecimento, formag¢ao de esca-
ras e ulceracdo superficial, e ndo foi evidencia-
do nenhum efeito sistémico (BIK et al., 2020).

5-fluorouracil
O 5-fluorouracil topico e intralesional tem

sido utilizado com eficacia no tratamento de
verrugas vulgares. Esse farmaco inibe a timidi-
lato sintase, inibindo a replicagdo do DNA e
bloqueando a sua sintese. Assim, gera efeitos
antineoplasicos e antimetabolicos e diminui a
proliferacdo da verruga (MLYNARCZYK-BO-
NIKOWSKA & RUDNICK, 2024).

Hé suporte robusto para sua aplicagdo intra-
lesional. Em um estudo randomizado, pacientes
portadores de verrugas periungueais ou planta-
res receberam semanalmente, por até quatro se-
manas, inje¢des contendo fluorouracil associa-
do a lidocaina e epinefrina ou solucao salina
(placebo). Os resultados demonstraram respos-
ta completa em 70% das verrugas tratadas com
fluorouracil, contrastando com apenas 29% no
grupo placebo (ISCIMEN et al., 2004). O trata-
mento com esse farmaco ¢ indicado quando ha
falha na tentativa com outras terapias.

Os principais efeitos colaterais do fluorou-
racil incluem reacoes cutaneas locais, como eri-
tema, edema, ulceracdo, necrose, inflamacao,
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erosdes ¢ alteragdes na pigmentagdo (hiper ou
hipopigmentagdo, especialmente em uso pro-
longado). Também podem ocorrer onicdlise, ci-
catrizagdo e, durante a aplicagdo, dor e sensagao
de queimacao (STERLING et al., 2014).

Cidofovir
O cidofovir ¢ um potente andlogo de nucle-

otideo que inibe a DNA polimerase do virus,
prevenindo a replicagdo celular. Esse farmaco ¢
bem sugerido no tratamento de verrugas refra-
tarias. Seu uso € topico, nas concentracdes de
1% ou 3% em creme. Um estudo retrospectivo
observacional envolvendo 126 pacientes, dos
quais 97,6% apresentavam resisténcia a trata-
mentos prévios, demonstrou taxa de resposta
completa em 53,2% dos casos. A formulagdo a
3% mostrou eficacia ligeiramente maior do que
a concentracdao de 1% (53,8% vs 42,9%), en-
quanto a frequéncia de aplicagdo ndo apresen-
tou impacto significativo nos desfechos. A utili-
zacdo do medicamento sob oclusdo apresentou
resultados superiores em comparacao a aplica-
¢do convencional (81,2% vs 49%). (PADILLA
ESPANA et al., 2016). Os principais efeitos ad-
versos do cidofovir intravenoso incluem nefri-
te, neutropenia e acidose metabolica. Ja a apli-
cacdo topica ¢ geralmente bem tolerada, pro-
vocando apenas irritacao local (STERLING et
al.,2014).

Perspectivas Futuras
Nas proximas décadas, o tratamento das

verrugas vulgares deve passar por mudancas
significativas, com abordagens que vao além da
simples remocao das lesdes, focando na elimi-
nac¢do do virus e na modulacdo da resposta imu-
nologica, tanto local quanto sistémica.

Uma das estratégias mais promissoras en-
volve terapias imunomoduladoras e molecula-
res voltadas contra o HPV. A proteina E1 viral
apresenta baixa variabilidade entre os tipos de

HPV e tornou-se um alvo importante para no-
vos farmacos. Pesquisas recentes identificaram
compostos com potencial de inibir a replicacao
viral e modular a resposta imune, o que pode a-
brir caminho para terapias mais especificas e
duradouras contra o virus (GUNASINGHE et
al., 2023).

Paralelamente, vacinas terapéuticas direci-
onadas as proteinas virais expressas em células
infectadas — especialmente E6 ¢ E7 — vém
sendo estudadas como forma de estimular a res-
posta imune contra queratinocitos infectados,
complementando as vacinas profilaticas ja dis-
poniveis. Embora os ensaios ainda estejam em
fases iniciais, esses resultados sdo promissores
para o tratamento de verrugas refratarias (EER-
KENS et al., 2025).

Outra abordagem inovadora ¢ o uso de na-
notecnologia e terapias génicas. Nanoparticulas
lipidicas e poliméricas permitem a entrega dire-
cionada de antivirais, imunomoduladores e oli-
gonucleotideos, aumentando a eficicia e redu-
zindo efeitos adversos. Essas plataformas tam-
bém possibilitam a combina¢do de vacinas te-
rapéuticas e moléculas de RNA ou siRNA que
atuam sobre proteinas virais especificas, ampli-
ando o potencial terapéutico (SHARMA et al.,
2025).

Além disso, tecnologias emergentes, como
inteligéncia artificial, devem futuramente auxi-
liar na personalizacdo dos tratamentos, inte-
grando dados clinicos, imagens e historico do
paciente para prever a resposta as terapias € oti-
mizar decisdes médicas.

Em sintese, as estratégias atuais apontam
para um futuro de tratamentos mais eficazes, es-
pecificos € menos agressivos para as verrugas
vulgares. Embora a maioria dos estudos ainda
se concentre em subtipos oncogénicos do HPV,
essas descobertas formam a base para avancos
terapéuticos aplicaveis as formas cutdneas da
infecgao.
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CONCLUSAO

As verrugas vulgares representam uma con-
di¢do comum, geralmente benigna, mas com
impacto fisico e psicoldgico significativo. Ape-
sar da variedade de terapias disponiveis, a reso-
lug¢do espontanea pode ser lenta e a recorréncia
¢ frequente. Os métodos destrutivos, como cri-
oterapia e acido salicilico, continuam sendo a
primeira opcdo de tratamento, enquanto tera-
pias imunomoduladoras e antiproliferativas tém
se mostrado promissoras, especialmente em ca-
sos recalcitrantes.

Os dados clinicos indicam que injegdes in-
tralesionais com bleomicina, 5-fluorouracil ou
cidofovir apresentam altas taxas de cura em
verrugas refratarias, embora associadas a rea-
¢oOes adversas locais transitorias, como dor, eri-
tema e hiperpigmentacdo. A crioterapia man-
tém-se como tratamento de primeira linha, com

eficdcia significativa e efeitos adversos geral-
mente limitados. Terapias imunomoduladoras,
como imiquimode, zinco, vacinas intralesionais
e agentes antiproliferativos, demonstram ele-
vado potencial, particularmente em lesdes re-
calcitrantes, evidenciando a importancia da ati-
vacao imunologica na eliminacao viral.

Perspectivas futuras incluem vacinas tera-
péuticas contra E6/E7, terapias moleculares e
imunomoduladoras inovadoras, bem como na-
notecnologia e inteligéncia artificial para perso-
nalizar tratamentos. A combinagdo de terapias
convencionais com abordagens emergentes
promete tratamentos mais eficazes, seguros e
duradouros, contribuindo para a melhora da
qualidade de vida dos pacientes. Ensaios clini-
cos controlados de alta qualidade e outros con-
tinuam sendo fundamentais para consolidar es-
sas estratégias e otimizar o manejo das verrugas
vulgares.
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INTRODUCAO

A psoriase ¢ uma doenca inflamatoria cro-

nica, imunomediada e multifatorial, cuja mani-
festagdo mais evidente ocorre na pele, mas que
possui repercussoes sist€émicas significativas.
Caracteriza-se pelo crescimento exacerbado de
queratinocitos e pela produgdo aumentada de
citocinas pro-inflamatodrias, sustentando um es-
tado inflamatorio persistente de baixo grau que
se estende além do tecido cutaneo (WU et al.,
2022). Assim, a psoriase ¢ hoje compreendida
ndo apenas como uma condi¢do dermatologica
isolada, mas como parte de um espectro mais
amplo de doengas inflamatorias sistémicas.

Entre as comorbidades mais frequentemen-
te associadas a psoriase destaca-se a sindrome
metabolica (SM), condi¢do que se constitui pela
presenga conjunta de fatores de risco cardiome-
tabodlicos inter-relacionados, como obesidade,
resisténcia insulinica, diabetes mellitus tipo 2
(DM2), hipertensdo arterial sist€émica (HAS),
dislipidemia e doenga hepdatica gordurosa nao
alcoolica (DHGNA). De acordo com critérios
internacionalmente aceitos, o diagnostico € es-
tabelecido quando trés ou mais desses compo-
nentes estdo presentes simultaneamente,
refletindo uma sobrecarga metabdlica e infla-
matoria que aumenta o risco de eventos cardio-
vasculares graves, como infarto agudo do mio-
cardio (IAM) e acidente vascular cerebral
(AVC) (SECCHIERO et al., 2024).

A correlagdo entre psoriase e sindrome me-
tabolica € sustentada por mecanismos fisiopato-
logicos que envolvem vias inflamatérias com-
partilhadas. Citocinas como fator de necrose tu-
moral alfa (TNF-a), interleucina 6 (IL-6), inter-
leucina 17 (IL-17) e interleucina 23 (IL-23) sdo
produzidas em excesso tanto nas lesdes psoria-
sicas quanto em estados metabdlicos alterados,
contribuindo para resisténcia insulinica, disfun-
¢ao endotelial e aterogénese. Além disso, o te-

cido adiposo visceral funciona como 6rgdo en-
ddcrino ativo, liberando adipocinas como lep-
tina e resistina, que amplificam a inflamagao
sistémica e estabelecem um ciclo de retroali-
mentacdo entre a psoriase e as alteragdes meta-
bolicas (BELLINATO et al., 2024).

A literatura evidencia que a inflamagao cr6-
nica de baixo grau, caracteristica da psoriase,
desempenha papel importante no aumento do
risco de doengas cardiovasculares (DCV), es-
tando associada a maior incidéncia de eventos
fatais e ndo fatais, além de contribuir para a re-
dugdo da expectativa de vida nesses pacientes
(KLOCKNER et al., 2022). Diante desse cena-
rio, 0 manejo da psoriase em individuos com
comorbidades metabdlicas levanta desafios cli-
nicos que envolvem desde a seguranga de tera-
pias convencionais até a resposta variavel a me-
dicamentos bioldgicos, além da necessidade de
integrar medidas ndo farmacoldgicas, como
mudangas no estilo de vida (SECCHIERO et
al., 2024; BELLINATO et al., 2024).

Assim, compreender a inter-relacdo infla-
matoria entre psoriase e sindrome metabolica é
essencial para delinear estratégias terap€uticas
eficazes. A visdo integrada desses dois espec-
tros patologicos contribui para o desenvolvi-
mento de condutas clinicas mais resolutivas,
que transcendam o simples controle das lesdes
cutaneas e incorporem medidas de prevengdo
de complicagdes metabolicas e cardiovascula-
res. Nesse contexto, o presente estudo tem co-
mo objetivo analisar os desafios no tratamento
da psoriase associada as doencas metabolicas,
explorando os mecanismos inflamatdrios com-
partilhados entre essas condi¢des, reconhecen-
do a importancia de variadas abordagens volta-
das a melhoria da qualidade de vida e a reducdo
da morbimortalidade desses pacientes.

METODO

O presente capitulo foi desenvolvido a par-
tir de uma revisao narrativa da literatura, com o
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objetivo de analisar a associacdo entre psoriase
¢ doengas metabolicas, destacando seus meca-
nismos fisiopatoldgicos compartilhados e os
desafios relacionados ao tratamento. A busca
bibliografica foi conduzida entre os meses de
Agosto e Setembro de2025, nas bases de dados
MEDLINE, LILACS ¢ PUBMED, utilizando
os descritores “Psoriase” e “Doengas Metabdli-
cas”, combinados pelo operador booleano
“AND”. Para assegurar maior precisdo, foram
utilizados descritores padronizados a partir dos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e do
Medical Subject Headings (MeSH).

Na etapa inicial da busca, foram identifica-
dos 24 artigos. Em seguida, procedeu-se a tria-
gem por meio da leitura de titulos e resumos, de
modo a verificar a aderéncia ao tema proposto,
sendo posteriormente realizada a leitura com-
pleta dos estudos pré-selecionados para a apli-
cacdo rigorosa dos critérios de inclusdo e exclu-
sdo. Foram considerados elegiveis os artigos
publicados nos ultimos cinco anos e disponiveis
em portugués e/ou inglés. Foram excluidos os
estudos que ndo estavam disponiveis na integra,
bem como trabalhos que abordavam exclusiva-
mente comorbidades ndo relacionadas as doen-
¢as metabolicas e revisdes narrativas sem me-
todologia claramente definida.

ApoOs esse processo de selegdo, 15 artigos
permaneceram para analise final, sendo 1 pro-
veniente da base LILACS, 4 da MEDLINE e 10
da PubMed. Os trabalhos incluidos foram exa-
minados de forma critica, considerando a quali-
dade metodologica e a relevancia dos achados
para a compreensado da interrelagdo entre psori-
ase e doengas metabolicas. A leitura detalhada
e a analise integrativa permitiram organizar os
resultados em torno de trés eixos centrais: a
compreensdo dos mecanismos inflamatorios
comuns, as repercussdes clinicas decorrentes
dessa associagdo e os principais desafios tera-
péuticos enfrentados na pratica clinica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos estudos incluidos nesta revi-
sdo narrativa evidenciou que a psoriase apre-
senta forte associagdo com diferentes doengas
metabolicas, sendo essas caracterizadas por
mecanismos fisiopatoldgicos comuns mediados
pela inflamacdo sistémica cronica. Essa inter-
relacdo tem implicac¢des diretas no manejo cli-
nico, uma vez que impacta a eficacia e a segu-
ranga das terapias disponiveis, além de contri-
buir para a maior carga de morbimortalidade
dos pacientes. Evidéncias recentes apontam que
alteragdes imunoldgicas ¢ metabolicas intera-
gem de maneira complexa, configurando o con-
ceito de imunometabolismo como chave para
compreender a associa¢do entre psoriase ¢ SM,
bem como suas manifestagdes associadas (SA-
RANDI et al., 2023; SILVA et al., 2025).

Psoriase e Sindrome Metabolica
A SM ¢é uma das comorbidades mais preva-

lentes em pacientes com psoriase, variando de
20% a 50% dos casos, dependendo do perfil po-
pulacional estudado (WU et al., 2022; SILVA
et al., 2025). Ambas compartilham vias infla-
matorias comuns, em especial a ativagao do ei-
xo IL-23/Th17, que promove resisténcia insuli-
nica, obesidade visceral e disfuncao endotelial,
fatores diretamente relacionados ao risco car-
diovascular aumentado (SARANDI et al.,
2023).

A inflamagao cronica sustentada leva a libe-
ragdo de citocinas como TNF-a, IL-6 e IL-17,
responsaveis por potencializar a resposta imune
e alterar o metabolismo energético celular. Es-
tudos de biologia molecular demonstraram que
a glutamindlise mediada pela enzima GLS1 ¢
hiperativada em pacientes com psoriase, contri-
buindo para a diferenciacao de células Th17 e
agravando a inflamacao sistémica, além de fa-
vorecer resisténcia insulinica (XIA et al.,
2020). De modo complementar, fatores de
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transcri¢gdo como o ZNF384 foram associados a
regulacdo simultanea da inflamacdo e do meta-
bolismo, despontando como potenciais alvos
terapéuticos (LIU et al., 2022). Outro aspecto
emergente € a participacdo da microbiota intes-
tinal, que exerce influéncia direta na ativacdo de
citocinas pro-inflamatdrias e na resisténcia in-
sulinica. A disbiose observada em pacientes
com psoriase e SM sugere que intervengdes de
modulacdo intestinal possam representar alter-
nativas terapéuticas futuras (SECCHERO et al.,
2024; SILVA et al., 2025).

No campo clinico, pacientes com SM apre-
sentam menor resposta a farmacos convencio-
nais, como o metotrexato, € maior risco de he-
patotoxicidade, refor¢gando a necessidade de a-
bordagens personalizadas e integradas (BELLI-
NATO et al., 2024).

Psoriase e Obesidade
A obesidade, sobretudo a visceral, destaca-

se nos estudos revisados como um dos fatores
de risco mais relevantes para o desenvolvimen-
to e agravamento da psoriase. Essa condigao vai
além do simples acimulo de gordura corporal,
uma vez que o tecido adiposo funciona como
um verdadeiro 6érgao endocrino, secretando me-
diadores inflamatorios como leptina, TNF-a e
IL-6, os quais contribuem para a amplificagdao
da inflamagao sistémica e da atividade cutanea
da doenga (CINTONI et al., 2023; GARBICZ
et al., 2022). A literatura aponta que essa res-
posta inflamatoria persistente ndo apenas agra-
va o quadro clinico, mas também interfere de
forma significativa na resposta terapéutica. De
acordo com os artigos analisados, individuos
obesos apresentam menor eficacia ao tratamen-
to com bioldgicos, especialmente aos inibidores
de IL-17 e IL-23, configurando a obesidade co-
mo um dos principais determinantes de resis-
téncia terapéutica (JIANG et al., 2023).

Nesse contexto, os trabalhos revisados sdo
convergentes ao indicar que a perda ponderal
deve ser considerada parte essencial da estraté-
gia de manejo da psoriase. Evidéncias mostram
que a reducdo de peso contribui para a diminui-
¢do dos niveis de citocinas pro-inflamatorias,
melhora da sensibilidade insulinica e maior efi-
cacia das terapias farmacologicas. Dentre as in-
tervengoes nao medicamentosas, a dieta medi-
terranea ¢ frequentemente destacada pela litera-
tura como um padrao alimentar capaz de modu-
lar a inflamagao, atenuar o estresse oxidativo e
potencializar os efeitos dos biologicos ja em
uso (CINTONI et al., 2023; GARBICZ et al.,
2022).

Psoriase e Diabetes Mellitus
A literatura analisada demonstra de forma

consistente que a psoriase esta intimamente as-
sociada ao desenvolvimento de DM2, sobretu-
do pela resisténcia insulinica sustentada pela in-
flamagdo cronica. Diversos estudos destacam
que citocinas pro-inflamatorias, como TNF-a e
IL-17, desempenham papel central nesse pro-
cesso ao comprometer a acao da insulina nos te-
cidos periféricos e induzir disfun¢do endotelial,
o que favorece o surgimento de complicacdes
microvasculares € macrovasculares em pacien-
tes psoriaticos (BELLINATO et al., 2024). Es-
sa associacdo reforca a visao de que a psoriase
deve ser compreendida nao apenas como doen-
¢a cutanea, mas como uma condi¢do sistémica
com importante repercussdo metabolica.

Nos trabalhos revisados, também ganha
destaque o avango do campo do imunometabo-
lismo, que ampliou a compreensdo dos meca-
nismos compartilhados entre psoriase e DM2.
Um achado recorrente nas publicagdes consul-
tadas € a hiperatividade da glutaminolise via en-
zima GLSI1, descrita como verdadeiro motor
metabolico das células Th17, cuja ativacdo in-
tensifica tanto a resisténcia insulinica quanto a
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inflamacao sistémica (XIA et al., 2020). A ana-
lise narrativa dos estudos permite concluir que
esse eixo metabolico inflamatorio representa
um dos principais pontos de convergéncia entre
as duas doengas e se apresenta como alvo pro-
missor para futuras terapias.

No que se refere ao manejo clinico, os arti-
gos revisados apontam que além do controle
glicémico convencional, determinados farma-
cos utilizados no tratamento do DM2 possuem
efeitos adicionais sobre a psoriase. A metformi-
na, por exemplo, demonstrou reduzir a inflama-
¢do sistémica e melhorar lesdes cutaneas, en-
quanto os agonistas do receptor de GLP-1 se
mostraram eficazes tanto na melhora da glice-
mia quanto na redu¢do da atividade clinica da
doenca cutanea (LIANG et al., 2024). Essa evi-
déncia reforca a relevancia do tratamento inte-
grado, no qual o manejo da resisténcia insuli-
nica impacta positivamente na evolugao da pso-
riase.

Contudo, a revisao também evidencia desa-
fios: pacientes com doenga hepatica concomi-
tante apresentam maior risco de hepatotoxici-
dade, o que exige cautela no uso de determina-
dos antidiabéticos e imunossupressores (BEL-
LINATO et al., 2024). Assim, o tratamento de-
ve ser cuidadosamente individualizado, consi-
derando o perfil metabdlico e hepatico de cada
paciente.

Psoriase e dislipidemia

As dislipidemias apresentam alta prevalén-
cia em individuos com psoriase, caracteri-
zando-se principalmente por hipertrigliceride-
mia e redugcdo do HDL, alteracdes que favore-
cem a aterogénese acelerada e o aumento do ris-
co cardiovascular. A inflamacao cronica consti-
tui o elo central nessa associa¢ao, uma vez que
citocinas pro-inflamatorias, como a IL-17 e o
fator de necrose TNF-o, influenciam direta-
mente o metabolismo lipidico e a fung¢do endo-
telial, contribuindo para disfuncao vascular e

resisténcia insulinica (SARANDI et al., 2023;
KLOCKNER et al., 2022). Além disso, meca-
nismos moleculares especificos, como a ex-
pressdo aumentada de CXCL16 em mondcitos,
favorecem a captagdo de lipoproteina oxidada
(oxLDL) e a formacao de células espumosas,
conectando a inflamacao cutanea a aterogénese
sistémica e correlacionando-se com o indice
PASI, o IMC e o risco cardiovascular global
(SABOVIC et al., 2024).

Outro aspecto importante é a reprograma-
cdo metabolica de células imunologicas e que-
ratindcitos, com aumento da glicdlise, da gluta-
mindlise e alteracdes no metabolismo de acidos
graxos e no ciclo do acido tricarboxilico (TCA),
que sustentam a ativacdo de células Thl17 e a
produgdo de IL-17, a0 mesmo tempo em que re-
percutem sobre o metabolismo lipidico e a re-
sisténcia insulinica (LIANG et al., 2024; SA-
RANDI et al., 2023). Assim, as vias inflamato-
rias e metabolicas se retroalimentam, estabele-
cendo um ciclo patologico que conecta pele, te-
cido adiposo e sistema cardiovascular.

No tratamento, as estatinas representam um
ponto de destaque, pois, além de corrigirem o
perfil lipidico, exercem efeitos pleiotropicos
anti-inflamatorios, reduzindo citocinas infla-
matorias e contribuindo para melhora clinica da
psoriase. Contudo, seu uso enfrenta limitagdes
praticas, incluindo adesdo insatisfatoria, ocor-
réncia de eventos adversos musculares e hepa-
totoxicos, necessidade de monitoramento labo-
ratorial e risco de interacdes medicamentosas
com terapias sist€émicas imunomoduladoras
(SABOVIC et al., 2024; LIANG et al., 2024).

O impacto das terapias biologicas sobre o
metabolismo lipidico, por sua vez, permanece
heterogéneo. Estudos demonstram que agentes
anti-TNF, anti-IL-17 e anti-IL-23 podem pro-
mover melhora de pardmetros metabdlicos, co-
mo triglicerideos e resisténcia insulinica, en-
quanto outras investigagdes relatam efeitos
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neutros ou discrepantes, possivelmente em fun-
¢ao do perfil da populacdo estudada, da idade
dos pacientes e do tempo de seguimento (SA-
RANDI et al., 2023; LIANG et al., 2024). Em
pacientes jovens que alcangcam remissdo cuta-
nea, observa-se inclusive normaliza¢do dos pa-
rametros metabolicos em compara¢do com con-
troles saudaveis, sugerindo que a supressao da
inflamacao sistémica pode reduzir o “fardo me-
tabolico” associado a doenga (KLOCKNER et
al., 2022).

Diante disso, destacam-se os principais de-
safios clinicos: a necessidade de triagem ¢ mo-
nitoramento rotineiro do perfil lipidico em pa-
cientes com psoriase; a escolha individualizada
das terapias, levando em consideragdo o risco
cardiometabolico; a limitacao da evidéncia dis-
ponivel, visto que muitos estudos sdo transver-
sais ou apresentam amostras pequenas; a ade-
sdo e seguranga no uso concomitante de estati-
nas e imunomoduladores; e a importancia de in-
tervengdes nao farmacologicas, como dieta, re-
dugdo ponderal e pratica de atividade fisica, que
contribuem de forma significativa para reduzir
a gravidade da psoriase e o risco cardiovascular
global (SARANDI et al., 2023; LIANG et al.,
2024).

Psoriase e Doenca Hepatica Gordurosa
Nao Alcoolica
A DHGNA ¢ fortemente associada a psori-

ase, sendo favorecida pela obesidade visceral e
pela resisténcia insulinica (SILVA et al., 2025).
Essa condi¢do representa desafio terapéutico,
pois limita o uso de farmacos hepatotoxicos, co-
mo o metotrexato (BELLINATO et al., 2024).
Evidéncias recentes sugerem que mudangas
no estilo de vida, como dieta balanceada e redu-
¢do do peso corporal, associadas ao uso de tera-
pias biologicas, promovem beneficios signifi-
cativos na inflamacao hepatica e cutanea (SEC-
CHERO et al., 2024; GARBICZ et al., 2022).
Isso refor¢a a importancia de interven¢des mul-

tifatoriais no manejo da DHGNA em pacientes
psoriaticos.

Psoriase ¢ doengas cardiovasculares

As DCV estao entre as principais causas de
morbimortalidade em individuos com psoriase.
A inflamacao sist€émica promove aterogénese e
aumenta o risco de eventos como infarto agudo
do miocardio e acidente vascular cerebral
(KLOCKNER et al., 2022; AGARWAL et al.,
2023).

As terapias biologicas t€ém mostrado poten-
cial em reduzir a inflamagdo vascular e, possi-
velmente, o risco cardiovascular; entretanto,
ainda faltam evidéncias robustas de beneficio
em desfechos clinicos de longo prazo (JIANG
et al., 2023; SABOVIC et al., 2024). Nesse
contexto, medidas de prevencao primaria, como
perda de peso, pratica regular de atividade fisica
e adesdo a dietas anti-inflamatorias, mantém
papel essencial (CINTONI et al., 2023).

CONCLUSAO

A compreensdo da psoriase como doenca
inflamatoria sistémica representa um avango
essencial na pratica clinica, pois permite reco-
nhecer sua estreita relacdo com condi¢oes me-
tabolicas de alta prevaléncia, como obesidade,
diabetes mellitus tipo 2, dislipidemias, doenga
hepatica gordurosa ndo alcodlica e complica-
¢oes cardiovasculares. Essa associa¢dao nao o-
corre de forma casual, mas ¢ sustentada por vias
inflamatorias e metabdlicas comuns, em que ci-
tocinas como TNF-q, IL-6, IL-17 e IL-23, alia-
das a hiperatividade da glutaminolise e a parti-
cipa¢do da microbiota intestinal, exercem papel
determinante na perpetuagdo da inflamacdo
crénica e no agravamento do risco cardiometa-
bolico.

Os estudos analisados deixam claro que es-
sa inter-relagdo impde limitagdes terapéuticas
importantes. Pacientes obesos, por exemplo,
tendem a responder de forma menos eficaz aos
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imunobiolédgicos, enquanto aqueles com doen-
ca hepatica enfrentam maior risco de toxicidade
ao uso de farmacos classicos, como o metotre-
xato. Nesse cendario, observa-se a relevancia de
abordagens integradas, que unam terapias far-
macoldgicas convencionais € emergentes —
como metformina, agonistas de GLP-1 e estati-
nas, que demonstram beneficios sobre a infla-
magcao sistémica e o controle cutdneo a estraté-
gias ndo medicamentosas, como perda ponde-
ral, alimentagdo balanceada, pratica regular de
exercicios fisicos e cessagdo do tabagismo. Es-
sas medidas, longe de serem meramente com-
plementares, constituem pilares fundamentais
para reduzir a gravidade da doenca e o risco car-
diovascular associado.

Ao mesmo tempo, a no¢do de imunometa-
bolismo desponta como eixo central para com-
preender a interacdo entre psoriase € comorbi-

dades metabdlicas, oferecendo novas perspecti-
vas para o desenvolvimento de terapias direcio-
nadas. O aprofundamento nesse campo, aliado
a pesquisas sobre modulagdo da microbiota in-
testinal e a ensaios clinicos que integrem desfe-
chos cutineos, metabolicos e cardiovasculares,
tende a ampliar as possibilidades de cuidado.

Portanto, a psoriase deve ser entendida e
tratada como uma condic¢do de carater sistémi-
co, cujo manejo nao pode se limitar ao controle
das lesdes de pele. Uma abordagem multidisci-
plinar, individualizada e centrada no paciente ¢
indispensavel para reduzir complicacdes, au-
mentar a eficacia terapéutica e promover uma
melhora significativa da qualidade de vida. As-
sim, o reconhecimento de sua complexidade e
de seus multiplos impactos constitui ndo apenas
um desafio clinico, mas também uma oportuni-
dade de transformar a condugdo terapéutica em
uma pratica mais integrada e resolutiva.
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INTRODUCAO

A psoriase ¢ uma doenca inflamatdria imu-
nomediada de cardter cronico que acomete,
principalmente, a pele e seus anexos, caracteri-
zando-se por hiperproliferagao queratinocitica
e infiltracdo linfocitaria na derme e epiderme.
Sua fisiopatogenia envolve uma complexa inte-
racdo entre predisposi¢cdo genética, fatores am-
bientais e desregulacdo do sistema imune inato
e adaptativo. Estima-se que a psoriase afete de
2% a 3% da populagdo mundial, representando
um importante problema de saude publica de-
vido a sua cronicidade, impacto psicossocial e
associacao com multiplas comorbidades.

Uma das manifestagdes extra cutaneas mais
relevantes da psoriase € a artrite psoriasica, que
faz parte do grupo das espondiloartrites. Essa
condig¢do inflamatoria articular apresenta amplo
espectro clinico, que inclui comprometimento
periférico (oligo ou poliartrite), axial, entesitico
e dactilitico. A prevaléncia de artrite psoridsica
entre individuos com psoriase varia de 6% a
42%, dependendo do método diagndstico e da
populacdo estudada. Em muitos casos, as mani-
festagdes articulares surgem anos apds o inicio
das lesdes cutdneas, embora possam precedé-
las, configurando desafio diagnostico.

A psoriase e a artrite psoridsica (APs) ndo
se limitam a apenas coexistir, mas representam
um continuo clinico e imunopatologico, que
compartilham dos mesmos mecanismos imuno-
loégicos centrais, principalmente o eixo IL-
23/Th17 e citocinas como IL-17, IL-22 e TNEF-
o, que sustentam tanto a inflamagdo cutinea
quanto a articular. Do ponto de vista clinico, es-
se continuo se expressa na variabilidade da do-
enca: alguns pacientes apresentam apenas le-
sdes cutaneas, outros apenas manifestagdes ar-
ticulares, ¢ muitos desenvolvem ambas em mo-
mentos diferentes da vida. J4 no aspecto imuno-

patologico, a ativagao imune desregulada ¢ co-
mum as duas condigdes, mas se direciona a te-
cidos diferentes, resultando em fenotipos varia-
dos. A interagdo entre pele e articulagdes ¢ di-
namica: a inflamagao cutanea pode predispor ao
surgimento de artrite, enquanto a atividade arti-
cular pode intensificar a inflamagao sistémica,
favorecendo comorbidades metabolicas e cardi-
ovasculares. O reconhecimento precoce dos si-
nais de artrite psoridsica em individuos com
psoriase ¢ fundamental para prevenir dano arti-
cular irreversivel, incapacidade funcional e de-
terioracdo da qualidade de vida. Nesse contex-
to, a abordagem multidisciplinar, envolvendo
dermatologistas e reumatologistas, ¢ imprescin-
divel para diagndstico, estratificagdo de risco e
escolha terapéutica personalizada.

O objetivo deste estudo consiste na analise
integrada entre reumatologia e dermatologia no
que diz respeito a artrite psoridsica e a psoriase,
abordando seus conceitos, principais padrdes
de acometimento clinico, critérios diagndsticos
e estratégias terapéuticas disponiveis visando
prevengdo e introdugdo precoce da terapia.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa, siste-
matica ou narrativa realizada no periodo de se-
tembro e outubro de 2025, por meio de pesqui-
sas nas bases de dados PubMed, UpToDate e
SciELO. Foram utilizados os descritores: psori-
ase, artrite psoriasica, espondiloartropatias, reu-
matologia e dermatologia. Desta busca foram
encontrados 57 artigos, posteriormente subme-
tidos aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas inglés e portugués; publicados no peri-
odo de 2006 a 2025 e que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa, estudos do ti-
po revisdo narrativa, revisao sistematica com ou
sem metanalise, ensaio clinico randomizado,
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consenso de especialistas, observacional e co-
orte disponibilizados na integra. Os critérios de
exclusdo foram: artigos duplicados, disponibili-
zados na forma de resumo, que ndo abordavam
diretamente a proposta estudada e relatos de ca-
SO.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 21 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram a-
presentados em quadros e de forma descritiva,
divididos em categorias tematicas abordando
conceito, diagnostico, tratamento e acompanha-
mento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O termo artrite refere-se a um grupo hetero-
géneo de doencas inflamatorias que afetam as
articulagdes, podendo ter origem autoimune, in-
fecciosa, metabolica ou mecanica. Entre as for-
mas mais conhecidas, destaca-se a artrite reu-
matoide (AR), doenca autoimune cronica, ge-
ralmente soropositiva, caracterizada por infla-
macao simétrica e erosiva das pequenas articu-
lagdes, levando a deformidades progressivas e
frequentemente associada a presenga de fator
reumatoide e anticorpos anti-CCP. J4 a osteoar-
trite (artrose) corresponde a uma condicao de-
generativa, de natureza ndo inflamatoria, relaci-

onada principalmente ao envelhecimento, a so-
brecarga mecanica e a fatores metabdlicos. A-
1ém dessas, existem outras formas, como a artri-
te gotosa, artrite reativa e artrite séptica, cada
uma com mecanismos fisiopatoldgicos pro-
prios. Essas condi¢des apresentam diferencas
fundamentais em relacdo a artrite psoridsica, o
que impacta diretamente no diagnoéstico dife-
rencial e na definicdo da conduta clinica ade-
quada.

A artrite psoriasica (APs) pode afetar de 6%
a 42% das pessoas com psoriase. Estima-se que
o intervalo médio entre o inicio das lesdes cuta-
neas ¢ o surgimento da artrite varie de 7 a 10
anos, embora até 20% dos pacientes possam
apresentar manifestagdes articulares antes das
lesdes de pele. Fatores como psoriase ungueal,
obesidade, tabagismo, inicio precoce da psori-
ase ¢ historico familiar aumentam o risco de de-
senvolvimento de APs. Além disso, homens
tendem a apresentar maior acometimento axial,
enquanto mulheres relatam maior prevaléncia
de dor difusa e fadiga. Ela diferencia-se de ou-
tras formas de artrite principalmente por sua es-
treita associacdo com a psoriase cutanea, por
mecanismos imunoldgicos especificos e por a-
presentar um espectro clinico bastante variavel.
As formas de artrite estdo representadas na ta-
bela abaixo (Tabela 11.1).

Tabela 11.1 Padroes de acometimento articular na APs e as suas caracteristicas

Padroées de acometimento

Caracteristicas

Oligoartrite assimétrica

Forma mais comum

Poliartrite simétrica

Semelhante ao padrao reumatoide

Artrite predominante em interfalangeanas
distais (IFDs)

Forma mais classica, possivelmente associada a psoriase cutidnea e

ungueal

Artrite mutilante

Destrutiva, causando oste6lise das falanges distais, quadro denomi-

nado “pencil in cup”

Comprometimento axial

Sacroileite, parassindesmofitos e ostedfitos em coluna lombar

Fonte: Adaptado de SOCIEDADE BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA, 2022
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Além disso, o quadro musculoesquelético
da APs inclui a ocorréncia de entesite, caracte-
rizada pela inflamagdo nas inser¢des tendineas
e ligamentares, e dactilite, um edema generali-
zado dos quirodactilos, podendo ou nao incluir
a regido das metacarpofalangeanas (MCFs) e
interfalangeanas proximais (IFPs). A APs pode
se associar a comorbidades importantes como
diabetes mellitus, hipertensdo arterial e dislipi-
demia.

Diagnostico

O diagnostico da APs ¢ essencialmente cli-
nico, com base na suspeita e nas manifestagdes
articulares e cutaneas. Os critérios CASPAR
(Classtification Criteria for Psoriatic Arthritis)
englobam todo o amplo espectro de casos de ar-

Tabela 11.2 Critérios classificatorios da artrite psoridsica

trite psoridsica e apresentam elevada sensibili-
dade e especificidade. Eles estdo representados
na tabela a seguir (Tabela 11.2).

Na analise laboratorial, a sorologia para fa-
tor reumatoide (FR) e anticorpos anti-CCP au-
xilia para diagnéstico de exclusdo de artrite reu-
matoide, sendo geralmente negativa na APs. A
velocidade de hemossedimenta¢ao (VHS) ¢ a
proteina C-reativa (PCR) podem estar elevadas,
demonstrando a atividade inflamatoria, embora
ndo seja especifica para o diagnostico. A radio-
grafia revela achados caracteristicos, como an-
quilose Ossea, erosdes marginais acompanhadas
de neoformagdes Osseas € o classico padriao de
“lapis em copo” nas falanges. Além disso, a res-
sonancia magnética auxilia na detec¢@o precoce
de entesite e inflamagao axial.

Doenga articular inflamatoria estabelecida e pelo menos trés pontos nos seguintes critérios:

Psoriase cutanea atual 2 pontos
Historia de psoriase 1 ponto
Historia familiar de psoriase 1 ponto
Dactilite 1 ponto
Neoformagdo dssea justa-articular 1 ponto
Fator reumatoide negativo 1 ponto
Distrofia ungueal 1 ponto

Fonte: Adaptado de CASPAR, 2006

O diagnoéstico diferencial da APs inclui
principalmente a artrite reumatoide, espondilite
anquilosante, artrite reativa e a osteoartrite. Na
AR, a positividade para fator reumatoide e an-
ticorpos anti-CCP ¢ marcante, além de predo-
minar o padrdo simétrico de poliartrite erosiva.
A espondilite anquilosante apresenta rigidez a-
xial mais intensa e maior associacdo com HLA-
B27, mas nao ha psoriase cutinea. A artrite rea-
tiva relaciona-se a episodios infecciosos pré-
vios, enquanto a osteoartrite apresenta carater
degenerativo, sem marcadores inflamatdrios e-

levados. Técnicas de imagem modernas, como
ultrassonografia de alta resolugdo e ressonancia
magnética, permitem detectar precocemente
entesites e alteracdes inflamatorias, auxiliando
no diagnostico precoce.

Tratamento
A evolugdo da APs ¢ heterogénea. Aproxi-

madamente 40% dos pacientes desenvolvem
formas progressivas com dano articular irrever-
sivel. Fatores associados a pior progndstico in-
cluem inicio precoce da artrite, envolvimento
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axial, presenga de dactilite recorrente, niveis
persistentemente elevados de PCR e padrdo de
artrite mutilante. O atraso no diagnostico, co-
mum devido a sobreposi¢cdo de sintomas com
outras artrites, contribui significativamente pa-
ra a pior evolugdo clinica.

O tratamento medicamentoso para APs tem
como seu objetivo primordial controlar a ativi-
dade da doenga em todas suas manifestacoes,
tendo como meta a remissdo ou a baixa da ati-
vidade da doenca, visando antes de tudo melho-
rar a qualidade de vida do paciente e prevenir
possiveis danos estruturais. Para definicdo da
estratégia terapéutica inicial, deve-se conside-
rar todos os dominios acometidos pela doenga
(artrite periférica, doencga axial, dactilite, ente-
site), suas possiveis complicagdes, as comorbi-
dades do paciente e o impacto geral que o ma-
nejo da doenga tera.

A recomendacdo para artrite periférica, a
primeira linha s3o os Medicamentos Modifica-
dores do Curso da Doenga (MMCDs) sintéticos
convencionais, como metotrexato. O advento
dos medicamentos bioldgicos e terapias-alvo
sintéticas revolucionaram o tratamento para di-
ferentes dominios. Os agentes biologicos, como
os inibidores do fator de necrose tumoral
(iTNF) e os inibidores de interleucinas, como
0s que atuam na via IL-23/IL-17, demonstram
eficacia para entesite, dactilite e no acometi-
mento cutaneo, principalmente se for uma aco-
metimento cutdneo grave, que recomenda-se
comegar com um agente bioldgico. Ambas clas-
ses de medicamentos, DMARDs e os medica-
mentos bioldgicos, sdo capazes de promover
melhora significativa nos aspectos da doenga.

Acompanhamento
Um prognostico favoravel na artrite psoria-

sica esta condicionado ao diagndstico precoce e
a manutencdo da adesdo terapé€utica, uma vez
que a inflamacdo persistente € o principal fator

subjacente a progressdo do dano estrutural e a
incapacidade funcional. Para monitorar essa
atividade de forma objetiva, o acompanhamen-
to clinico demanda a aplicacdo sistematica de
instrumentos validados, como 0 DAPSA (Dise-
ase Activity in Psoriatic Arthritis) e o PASDAS
(Psoriatic Arthritis Disease Activity Score). A
utilizacdo desses escores ¢ fundamental para
operacionalizar a estratégia de treatto-target, na
qual as terapéuticas sdo ajustadas de modo pro-
gressivo com a meta clara de alcangar remissao
ou baixa atividade da doenga, evitando-se, as-
sim, lesdes articulares irreversiveis (MAKSY-
MOWYCH & DEODHAR, 2024).

Além do comprometimento fisico, a APs
exerce profundo impacto psicossocial. A dor
cronica, a deformidade articular e o estigma das
lesdes cutaneas reduzem a qualidade de vida,
afetando autoestima, relacdes sociais ¢ desem-
penho no trabalho. Transtornos psiquidtricos,
como ansiedade e depressdo, sdo mais preva-
lentes nessa populacao e influenciam negativa-
mente na adesdo terapé€utica. Escalas especifi-
cas de avaliacdo de qualidade de vida, como o
Psoriatic Arthritis Impact of Disease (PsAID) e
o Health Assessment Questionnaire (HAQ), sao
ferramentas Uteis no acompanhamento multidi-
mensional dos pacientes.

Diante da complexidade da condicao, torna-
se imperativa uma abordagem interdisciplinar
que integre especialidades como reumatologia,
dermatologia, fisioterapia, nutricdo e psicolo-
gia. Essa articulacdo € crucial para uma aborda-
gem integral, capaz de manejar tanto as mani-
festagOes articulares e cutaneas quanto as co-
morbidades metabodlicas e cardiovasculares,
sem negligenciar a esfera psicossocial. A eleva-
da prevaléncia de ansiedade e depressao nessa
populagdo impacta diretamente a adesao terapé-
utica, o que por si so justifica a inclusdo do su-
porte psicologico no plano de cuidado. Parale-
lamente, intervengoes no estilo de vida — com
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destaque para atividade fisica regular, controle
ponderal, cessacdo do tabagismo e orientacio
nutricional — representam componentes auxilia-
res fundamentais para modular a inflamagao
sistémica e reduzir o risco de complicagdes fu-
turas.

CONCLUSAO

A psoriase ¢ a artrite psoriasica sdo condi-
¢oes cronicas, complexas e interligadas, que ul-
trapassam o impacto estético trazido pelas le-
soes de pele, afetando também o sistema mus-
culo-esquelético e levando a um aumento do
risco cardiovascular devido ao seu contexto in-
flamatorio sistémico. Sabendo disso, o reconhe-
cimento precoce das manifestacdes articulares
nos pacientes ¢ determinante para prevenir in-
capacidade funcional e dano estrutural irrever-
sivel. Nesse contexto, o diagndstico diferencial
adequado, tal como a estratificacao clinica ¢ a
adogao de terapias personalizadas — como dro-
gas modificadoras de doengas e agentes biolo-
gicos direcionados as interleucinas 17 e 23 —
tém revolucionado o manejo da doenga e trazi-
do mais qualidade de vida para os pacientes que
convivem com essas doengas. Ainda assim, o
sucesso terapéutico ndo depende somente do
controle inflamatdrio, mas de uma abordagem
interdisciplinar que considere a integralidade

do individuo, contemplando aspectos fisicos,
metabodlicos e emocionais.

Diante disso, o diagnostico da artrite psoria-
sica, embora essencialmente clinico, ¢ ampara-
do pela aplicagdo dos critérios classificatorios
CASPAR, que s3o valiosos para identificar o
amplo espectro clinico da doenca, incluindo
manifestagdes periféricas, axiais, entesites e
dactilites. Exames laboratoriais ¢ de imagem
sdo fundamentais como ferramentas comple-
mentares para confirmar o dano estrutural ca-
racteristico e excluir outras condi¢des. Uma vez
estabelecido o diagndstico, o tratamento visa o
longo prazo e requer um monitoramento rigo-
roso com instrumentos validados, como o DAP-
SA, seguindo a estratégia de treatto-target. Essa
abordagem proativa tem como meta a remissao
ou baixa atividade da doenca, sendo crucial pa-
ra prevenir a progressao de lesdes articulares ir-
reversiveis. Ademais, o manejo da condi¢do ¢
reforgado por intervencdes no estilo de vida co-
mo atividade fisica regular, controle de peso e
cessacao do tabagismo, componentes essenciais
para modular a inflamagao sistémica e reduzir
o risco de complicacdes futuras. O reconheci-
mento da doenga em sua integralidade implica
nao apenas o manejo das manifestacdes articu-
lares e cutaneas, mas igualmente o suporte ao
individuo diante dos desafios inerentes a condi-
¢do, promovendo um cuidado verdadeiramente
centrado.
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INTRODUCAO

A dermatite atopica (DA) ¢ uma condicao
inflamatoéria cronica da pele, recorrente e pruri-
ginosa. Ela age na forma de lesdes eczematosas
com certa morfologia e distribuigao tipica. Essa
doenca ¢ considerada umas das doencas de pele
mais grave mundialmente (REICH et al., 2022;
MINISTERIO DA SAUDE, 2023).

Aspectos como dor na regido, prurido, dis-
turbios do sono sdo alguns dos sintomas e a de-
pender da gravidade apresentam impacto signi-
ficativo na qualidade de vida do individuo (RE-

Tabela 12.1 Classificagdo da gravidade da DA

ICH et al., 2022; MINISTERIO DA SAUDE,
2023).

Ha uma maior associagdo com ansiedade,
depressdo e dor na regido de pele dos pacientes
com a doenga nas fases moderadas a grave (Ta-
bela 12.1). Apresentam mais chances de desen-
volver infec¢do de pele, comorbidades, como
asma e alergias alimentares, prejuizo na saude
mental, prejuizo na interacdo social e elevacao
do abandono das atividades de vida diarias, co-
mo escola e trabalho (REICH et al., 2022; MI-
NISTERIO DA SAUDE, 2023).

O objetivo do trabalho ¢ analisar o manejo
da dermatite atopica.

GRAVIDADE

CLINICA

PSICOSSOCIAL

Leve

Areas com xerose, prurido infre-
quente (com ou sem areas inflama-
das).

Pequeno impacto na qualidade de
vida

Moderada

Areas com xerose, prurido frequente

associado a inflamac¢ao (com ou sem

sinais de escoriacdo ¢ areas localiza-
das de espessamento da pele.

Moderado impacto nas atividades
diarias e psicossociais, distirbios do
sono frequentes.

Grave

Xerose difusa, prurido constante e
associado a inflamagdo (com ou sem
sinais de escoriacdo, pele espessada

com sangramento, liquenificagdo e

alteragdes da pigmentagdo)

Limitagdo das atividades diarias e
psicossociais, noites de sono perdi-
das

Fonte: MINISTERIO DA SAUDE, 2023

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa dos ul-
timos 3 anos, do periodo de 2022 a 2025. O site
utilizado para a pesquisa foi a Biblioteca Vir-
tual em Satde, utilizando a base de dados da
Medline. Os descritores em ciéncias da satde
(DECS) que foram utilizados: "meningite"
"unidade de terapia intensiva" "adulto". Foram
encontrados 18 artigos, sendo eles analisados
conforme os critérios de inclusdo e exclusdo. A-
1ém disso, foi utilizado um documento do Mi-
nistério da Saude.

Os critérios de inclusdo foram artigos inde-
pendentes do idioma do periodo de 2022 a
2025, que foram disponibilizados na integra e
que apresentavam relagdo com a proposta estu-
dada. Artigos de revisdo, Estudos observacio-
nais e ensaios clinicos foram incluidos. Os cri-
térios de exclusao utilizados foram: artigos du-
plicados, relatos de caso, artigos que ndo apre-
sentavam relagdo com a proposta e disponibili-
zados na forma de resumo.

ApOs a selegdo restaram 6 artigos, além do
documento. Os artigos foram submetidos a uma
analise minuciosa para coleta de dados.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O diagnostico da doenga ¢ feito por meio da
clinica, por meio da anamnese e exame fisico
(eczema, escoriagdo, liquenificagdo e xerose).
Utiliza-se, normalmente, critérios para o diag-
nostico, sendo o padrao ouro os critérios de Ha-
nifin e Rajka. Outro ponto importante a ser con-
siderado na condicdo ¢ a avaliagdao da extensao
e caracteristicas da lesdo, além da importancia
do grau de comprometimento na realiza¢do das
atividades diarias (MINISTERIO DA SAUDE,
2023).

O manejo da condi¢do varia conforme a
gravidade da condi¢do, sendo adaptada as par-
ticularidades que o individuo apresenta. O obje-
tivo da terapia gira em torno da diminui¢ao das
manifestagdes clinicas, na prevencao de exacer-
bagdes, minimizar riscos em relagdo ao trata-
mento, instituir terapias se constatadas infec-
¢oes associadas, além da restauragdo da integri-
dade da pele (MINISTERIO DA SAUDE,
2023).

As medidas ndo farmacologicas sdo o uso
de hidratantes e emolientes, sendo considerada
uma das medidas chaves para a melhora dos
sintomas. Referente aos banhos, podem ser rea-
lizados diariamente, com duracao de 5 a 10 mi-
nutos em temperatura morna (entre 27 a 30°C),
sendo preferido sabonetes com pH levemente
acido (fisioldgico). Outras medidas que podem
ser benéficas sdo psicoterapia, terapia compor-
tamental, aconselhamento psicossomatico, a-
1ém de técnicas que auxiliam no relaxamento a-
presentando beneficios no percurso da terapéu-
tica da doenca. Nos casos de alergias alimenta-
res, pode-se evitar tais alimentos. Usar roupas
que sdo mais macias, manter temperaturas mais
amenas, evitar alvejante ou amaciante em rou-
pas, utilizacdo de umidificador em tempos mais
secos sao algumas outros meios nao farmacolo-
gicos que podem ajudar como método terapéu-

tico da doencga e também para prevencao de re-
cidiva (MINISTERIO DA SAUDE, 2023).

As medidas farmacoldgicas que podem ser
instituidas, de primeira linha, é o uso de corti-
coides topicos, incluindo, por exemplo, acetato
de hidrocortisona em creme 10 mg/g (1%) e de-
xametasona creme 1mg/g (0,1%). Nos casos
moderados a graves da doencga, recomenda-se o
uso de ciclosporina por observar eficacia em
grande parte dos pacientes, reduzindo a ativida-
de da doenga em um periodo de 2 a 6 semanas.
As apresentacgdes da ciclosporina sdo de capsu-
las de 25 mg, 50 mg e 100 mg. H4a também so-
lugdo oral de 100 mg/mL (MINISTERIO DA
SAUDE, 2023).

O uso do baricitinibe em um estudo foi ob-
servado beneficios para o tratamento da DA nos
casos moderados a graves, apresentando uma
melhora da inflama¢do cutinea, prurido ¢ da
dor. Além de auxiliar na melhora dos disturbios
do sono, tendo um papel importante na melhora
da qualidade de vida. Notou-se uma melhora de
modo significativa do prurido nas primeiras 16
semanas de tratamento em 33,9% dos pacien-
tes, reduzindo os despertares noturnos € melho-
rando a qualidade de vida do individuo, desde
melhora na realizacao de atividades diarias, até
na melhora do &mbito profissional com um au-
mento da produtividade (REICH et al., 2022;
MASUDA et al., 2022).

A dermatite atopica eritrodermia ¢ um dos
subtipos da DA, tendo manifestacdes intensas
de eritema, prurido em grande parte do corpo.
Esta associado a altas chances de complicacdes
e até mesmo aumento da taxa de mortalidade.
H4é estudos que apontam o uso da dupilumabe
como um método para o tratamento dessa con-
dicao, observando-se beneficios na melhora ra-
pida das manifestagdes clinicas e com certa se-
guranca no seu uso nessas condi¢des (PALLER
et al.,2023; SIEGFRIED et al., 2023).
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Outro farmaco que vem sendo estudado e
vem apresentando resultados promissores no
tratamento da DA de moderada a grave é a upa-
dacitinibe, observando-se com esse farmaco
uma melhora, de modo significativo, dos sinto-
mas de modo sustentado, melhorando a quali-
dade de vida dos individuos com a doenga ao
adotar o uso desse farmaco (MORTATO et al.,
2025; VROMAN et al., 2025).

CONCLUSAO

Nessa perspectiva, evidencia-se que o ma-
nejo da DA constitui medidas tanto no ambito
ndo farmacologico, quanto farmacoldgicas na
terapéutica ¢ também na prevencao de recidi-
vas. No ambito ndo farmacoldgico com uso de

hidratantes, banhos mornos de curta duragao,
além de medidas psicoterapicas, auxiliam na te-
rapéutica da doenga. Ja os farmacos vao desde
o uso de corticoides topicos que sdo considera-
dos de primeira linha no tratamento da doenga,
até o uso da ciclofosfamida nos casos modera-
dos a graves. Ha estudos que vém observando
certos beneficios com outros farmacos nos ca-
sos mais graves que incluem a upadacitinibe,
baracitinibe e o dupilumabe. Convém frisar,
que ha necessidade de mais estudos para confir-
mar os reais beneficios desses novos tratamen-
tos, sendo mais consolidade e empregado na li-
teratura farmacos como corticoides topicos e a
ciclofosfamida.
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INTRODUCAO

As cicatrizes constituem um fendmeno uni-
versal decorrente do processo de reparo teci-
dual, variando amplamente em aparéncia e im-
pacto clinico. Estima-se que, anualmente, 100
milhoes de pessoas desenvolvem cicatrizes em
paises de alta renda (JIANG et al., 2021). Em-
bora muitas evoluam de forma fisioldgica, algu-
mas podem gerar dor, prurido, contraturas e de-
formidades estéticas, comprometendo de modo
significativo a qualidade de vida fisica e psico-
logica dos individuos. Entre as formas patolo-
gicas de cicatrizacdo, destacam-se as cicatrizes
hipertroficas e os queloides. As cicatrizes hiper-
troficas sao caracterizadas por elevacao restrita
a area da lesdo, com tendéncia a regressao es-
pontanea, enquanto os queloides ultrapassam os
limites da ferida original, apresentando evolu-
c¢do cronica e altas taxas de recorréncia (GILI et
al., 2024; UPTODATE, 2025).

O processo de cicatrizagdo ocorre em qua-
tro fases sequenciais: (1) hemostatica, (2) infla-
matoria, (3) proliferativa e (4) remodelamento,
cujo desfecho esperado ¢ a formagdo de uma ci-
catriz normotrofica, plana, palida, eléstica e as-
sintomatica (GILI et al., 2024). Contudo, res-
postas anormais e prolongadas a esse processo
podem resultar em deposi¢do excessiva de te-
cido conjuntivo, originando cicatrizes patologi-
cas, as cicatrizes hipertroficas e os queloides.
Os principais fatores de risco de ambos proces-
sos anormais de cicatrizagdo, incluem: tensao e-
levada sobre a ferida, determinadas localiza-
¢oOes anatdmicas, como regido toracica anterior,
articulacdes e lobulos auriculares, além de ida-
de entre 10 e 30 anos e etnias de pele mais escu-
ra (GILI et al., 2024).

Do ponto de vista fisiopatoldgico, tanto as
cicatrizes hipertréficas quanto os queloides re-
sultam de um desequilibrio entre sintese e de-
gradacao de coldgeno na fase de remodelamen-

to. Sdo fatores que contribuem para o carater
fibroproliferativo dessas lesdes, a hiperativida-
de fibroblastica, isto €, a maior produgao de fi-
bronectina, e a redugdo da apoptose celular. A-
demais, os marcadores fibrogénicos, como a al-
fa-actina de musculo liso (a-SMA) e os recepto-
res do fator de crescimento transformador beta
1 (TGF-B1), encontram-se aumentados, promo-
vendo intensa proliferacdo fibroblastica e maior
sintese de matriz extracelular (GILI et al.,
2024).

Do ponto de vista histologico, tanto as cica-
trizes hipertréficas como os queloides apresen-
tam epiderme normal e derme alterada, com ne-
ovascularizagao, infiltrado inflamatorio e depd-
sito excessivo de colageno. Nas cicatrizes hi-
pertroficas predomina colageno tipo III, o qual
¢ organizado em feixes paralelos a epiderme,
enquanto nos queloides prevalece o colageno
do tipo I, disposto em feixes espessos e desor-
ganizados (GILI et al., 2024).

Clinicamente, as cicatrizes hipertroficas
surgem precocemente, entre um e dois meses
apos a lesdo, permanecendo restritas as mar-
gens da ferida e podendo regredir espontanea-
mente. J4 os queloides podem surgir tardiamen-
te, até anos apoOs a injuria, ultrapassam os limi-
es da lesdo inicial e ndo apresentam tendéncia a
regressao. Nos dois casos, as cicatrizes podem
gerar dor, prurido, alteracdes de sensibilidade e
limitagdes funcionais, além de desfiguragao es-
tética que compromete de forma significativa a
qualidade de vida (UPTODATE, 2025).

O tratamento dessas lesdes ¢ desafiador e
envolve desde abordagens conservadoras, co-
mo malhas compressivas, placas de silicone e
fisioterapia, até terapias invasivas, como cirur-
gia, crioterapia, radioterapia, infiltracdes intra-
lesionais com corticosterdides, S-fluorouracil
ou verapamil, e tecnologias baseadas em laser
(NASCIMENTO et al., 2022; BARROS et al.,
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2023). A alta taxa de recidiva apos excisdo ci-
rargica reforga a necessidade de estratégias
combinadas, considerando fatores como tempo
de evolucdo, extensao da lesao, localiza¢do ana-
tomica e repercussdes funcionais (AGUERO et
al., 2024; NASCIMENTO et al., 2022; OGA-
WA, 2020).

Diante disso, torna-se evidente a relevancia
do estudo das cicatrizes hipertroficas e dos que-
loides, que representam ndo apenas um desafio
terapéutico, mas também um problema que im-
pacta diretamente a autoestima, o bem-estar
psicossocial e a funcionalidade dos individuos
acometidos.

O objetivo deste estudo ¢ avaliar de forma
detalhada e sistematica, a partir da literatura
existente, as diferencas clinicas, histologicas e
fisiopatologicas entre as cicatrizes hipertroficas
e os queloides, bem como discutir as principais
estratégias diagnosticas, terap€uticas atualmen-
te disponiveis.

METODO

Este estudo consiste em uma revisdo siste-
matica da literatura sobre cicatrizes hipertrofi-
cas e queloides, com foco nas diferencas clini-
cas, nos critérios diagndsticos e nas principais
abordagens terapéuticas. Foram consultadas as
bases PubMed, SciELO, Biblioteca Virtual em
Saude (BVS) e Cochrane Library, abrangendo
publicagdes entre 2015 e 2025, em portugues,
inglés e espanhol. A busca foi conduzida por
meio de descritores DeCS/MeSH, combinados
por operadores booleanos, incluindo os termos

19

“cicatriz hipertrofica”, “queloide”, “diagndsti-

2

co”, “tratamento”, ‘terapia/therapy/terapia”,
“manejo”, “prevencgdo”, “pressao” e “laser”.
Foram incluidos ensaios clinicos, revisoes
sistemadticas, revisdes descritivas e protocolos
clinicos relacionados diretamente ao tema, € ex-
cluidos relatos de caso, editoriais, cartas ao edi-

tor, resumos de congresso, artigos duplicados e

artigos sem acesso integral. Inicialmente foram
analisados quinze trabalhos, mas ap0s triagem,
sete estudos foram selecionados, incluindo en-
saios clinicos, revisdes sistematicas Cochrane,
protocolos clinicos e revisdes.

A anélise dos dados contemplou informa-
¢oes sobre tipo de estudo, amostra, caracteristi-
cas clinicas, métodos diagndsticos, interven-
¢oes e resultados. A sintese foi conduzida de
forma qualitativa e comparativa. Entre as limi-
tagdes, destacam-se a heterogeneidade metodo-
logica dos estudos, o tamanho reduzido das a-
mostras ¢ a variabilidade nos desfechos, fatores
que podem restringir a generalizagdo dos acha-
dos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise dos estudos evidenciou que ainda
ndo existe consenso sobre a melhor modalidade
terapéutica para cicatrizes hipertroficas e que-
loides. As placas de silicone e as malhas com-
pressivas continuam sendo amplamente utiliza-
das, embora a evidéncia cientifica sobre sua efi-
cacia seja considerada de baixa qualidade. Es-
tudos sugerem que podem contribuir para dis-
creta melhora estética e reducdo da dor, mas a
adesdo pode ser limitada pelo desconforto (JI-
ANG et al., 2021; HARRIS et al., 2024).

No campo das terapias minimamente inva-
sivas, as infiltragcdes intralesionais com corti-
costeroides, 5-fluorouracil ou verapamil de-
monstraram melhores resultados quando asso-
ciadas a outras modalidades (NASCIMENTO
et al., 2022). A laserterapia também tem se
mostrado promissora, mas os resultados perma-
necem heterogéneos e de baixa certeza, além de
serem descritos efeitos adversos como eritema
e alteragdes vasculares (LESZCZYNSKI et al.,
2022).

A excisdo cirurgica isolada, especialmente
nos queloides, apresenta elevadas taxas de reci-
diva, motivo pelo qual protocolos combinados
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tém sido mais eficazes. Estudos relatam que a
associacdo entre cirurgia, infiltragdes, radiote-
rapia e compressao pode reduzir significativa-
mente a recorréncia. Um exemplo desse uso foi
no tratamento de queloide auricular, que inte-
grou ressec¢ao cirurgica com infiltragdes, radi-
oterapia adjuvante e presoterapia com silicone,
resultando em auséncia de recidivas apds 12
meses de acompanhamento (AGUERO et al.,
2024; NASCIMENTO et al., 2022).

Terapias emergentes, como a aplicacdo de
ondas de choque extracorpodreas, também mos-
traram beneficios em termos de melhora esté-
tica e funcional, mas ainda carecem de padroni-
zacdo e de estudos robustos para confirmar seu
papel no manejo de cicatrizes patologicas (GILI
et al.,2024; WANG et al., 2024).

Os achados desta revisao evidenciam que o
manejo de cicatrizes hipertroficas e queloides
permanece um desafio clinico em razao da fisi-
opatologia complexa e da auséncia de protoco-
los padronizados. A literatura demonstra que as
monoterapias raramente sao eficazes, reforgan-
do a necessidade de abordagens multimodais e
individualizadas (NASCIMENTO et al., 2022;
OGAWA, 2020).

As variacoes de resposta observadas nos di-
ferentes estudos refletem nao apenas limitagdes
metodologicas, mas também fatores clinicos,
como tempo de evolucao da cicatriz, localiza-
¢do anatomica e caracteristicas individuais do
paciente. Esses aspectos refor¢am a necessida-

de de personalizacao terapéutica e da condugao
de pesquisas mais robustas e padronizadas.

CONCLUSAO

Esta revisdo integrativa reforca que cicatri-
zes hipertroficas e queloides compartilham me-
canismos fisiopatoldgicos semelhantes, mas di-
ferem em comportamento clinico, prognostico
e resposta terapéutica.

O diagnéstico diferencial adequado € essen-
cial para orientar a conduta e otimizar os resul-
tados clinicos. Enquanto os queloides ultrapas-
sam os limites da lesdo inicial e apresentam ma-
ior propensao a recidiva, exigindo terapias mul-
timodais mais complexas, as cicatrizes hiper-
troficas tendem a permanecer restritas a ferida
e podem regredir espontaneamente, responden-
do melhor a estratégias conservadoras.

Apesar dos avangos, nao existe até o mo-
mento um tratamento universalmente eficaz. Os
trabalhos sugerem que o manejo deve ser indi-
vidualizado e frequentemente combinado, en-
globando desde medidas conservadoras até te-
rapias invasivas e emergentes. Ha necessidade
de ensaios clinicos de maior robustez metodo-
logica, com protocolos padronizados que redu-
zam as taxas de recorréncia e ampliem a aplica-
bilidade clinica. A integracdo entre dermatolo-
gistas, cirurgides plésticos e pesquisadores sera
determinante para a evolu¢do das condutas e
para a melhora da qualidade de vida dos paci-
entes acometidos.

105 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AGUERO, E.; DANSEY, C.; DOMINGUEZ, E. et al. Tratamiento de queloides del pabellén auricular: protocolo
disefiado y utilizado. Experiencia clinica. Revista Argentina de Cirugia Plastica, v. 28, n. 2, p. 45-53, 2024.

GILL E.; MARTINS, A.; FERREIRA, D. et al. Cicatrizag@o cutanea e fibrose: bases moleculares e implicagdes clinicas.
Anais Brasileiros de Dermatologia, v. 99, n. 1, p. 23-31, 2024. DOI: 10.1016/j.abd.2023.05.001.

HARRIS, I. M.; LEE, K. C.; DEEKS, J. J. et al. Pressure-garment therapy for preventing hypertrophic scarring after
burn injury. Cochrane Database of Systematic Reviews, v. 1, n. 1, CD013530, 2024. DOLI:
10.1002/14651858.CD013530.pub2.

JIANG, P.; LI, Y.; FAN, L. et al. Silicone gel sheeting for preventing and treating hypertrophic and keloid scars.
Cochrane Database of Systematic Reviews, v. 9, n. 9, CD013357, 2021. DOI: 10.1002/14651858.CD013357.pub2.

LESZCZYNSKI, R.; DA SILVA, C. A. P.; NUNES PINTO, A. C. P. et al. Laser therapy for treating hypertrophic and
keloid scars. Cochrane Database of Systematic Reviews, v. 9, n. 9, CD011642, 2022. DOI: 10.1002/14651858.-
CDO011642.pub2.

NASCIMENTO, M.; FERREIRA, M. C.; LIMA JUNIOR, E. M. et al. Tratamento de Queloides ¢ Cicatrizes
Hipertréficas: Revisdo Descritiva da Literatura dos Ultimos Cinco Anos. Revista Brasileira de Cirurgia Plastica, v. 37,

n. 4, p. 465474, 2022. DOI: 10.5935/2177-1235.2023RBCP0749.

OGAWA, R. The most current algorithms for the treatment and prevention of hypertrophic scars and keloids. Plastic
and Reconstructive Surgery, v. 146, n. 5, p. 1201-1210, 2020. DOI: 10.1097/PRS.0000000000007316.

OGAWA, R. (ed.). Keloids and hypertrophic scars. In: UpToDate [Internet]. Waltham (MA): UpToDate, 2025.

WANG, Z.; ZHANG, Y.; CAO, Y. et al. Extracorporeal shockwave therapy for the treatment of keloid and hypertrophic
scars: a randomized controlled trial. Lasers in Surgery and Medicine, 19 out. 2024. DOI: 10.1002/1sm.24018.

106 | Pagina




[)E“RHVII\1WENL!)(;|I\|Eré,
PROCEDIMENTOS ESTETICOS

Edigdo XVIII

1Discente — |

e
o
2Discente '_‘Me'.a" "’iﬁ
- u
. e C

'

3 ) EDITORA
PASTEUR



INTRODUCAO

A gravidez constitui um periodo fisioldgico
unico na vida da mulher, caracterizado por pro-
fundas adaptacdes sistémicas que visam susten-
tar o crescimento fetal, preparar o organismo
para o parto e para o puerpério. Essas mudancas
abrangem os sistemas endocrino, imunologico,
vascular e metabolico, exercendo repercussoes
significativas sobre a pele e seus anexos (LUD-
WIG et al., 2025). Devido a magnitude dessas
alteragdes, ¢ comum o surgimento ou a modifi-
cacdo de manifestacdes dermatologicas ao lon-
go da gestacdo, que podem ter carater benigno,
fisiologico ou representar condi¢des patologi-
cas que exigem acompanhamento especializado
(ARKIN et al., 2025).

Do ponto de vista enddcrino, ha elevacao
progressiva de hormonios fundamentais para o
sucesso gestacional, como a progesterona, o es-
trogénio, a gonadotrofina coridnica humana (-
HCG) e a prolactina. Esses hormodnios estdo in-
timamente relacionados a alteracdes cutaneas
tipicas, como o aumento da pigmentagdo, a mo-
dificacdo da textura e da hidratagdo da pele, € o
aparecimento de telangiectasias e eritemas pal-
mares (GREGORIOU et al., 2025; MEGNA et
al.,2025). Em paralelo, o metabolismo materno
adapta-se para atender as demandas energéticas
do feto: ocorre intensificagdo do metabolismo
de proteinas, lipidios e glicose, acompanhada
de expansdo da volemia, aumento do débito car-
diaco e incremento do fluxo glomerular (KHU-
UNG et al., 2025).

No sistema imunologico, a gestacdo induz
um estado de modulacao, com predominio da
resposta Th2 em detrimento da Thl, permitindo
a tolerancia materno-fetal, mas tornando a ges-
tante mais suscetivel a determinadas infec¢des
e dermatoses (NARARATWANCHALI et al.,
2025). Essa adaptagdao também repercute na a-
presentagdo clinica de doengas autoimunes e in-
flamatorias, que podem sofrer exacerbagdo ou

remissdo nesse periodo. Associam-se ainda al-
teragdes vasculares, como vasodilatagdo peri-
férica, maior permeabilidade capilar e elevagao
do volume plasmatico, que contribuem para
manifestagdes como varicosidades, edema e an-
giomas aracnideos (NAGENDRAN et al.,
2025; KROUMPOUZOS, 2025).

Do ponto de vista dermatologico, tais trans-
formagdes podem se manifestar de formas mui-
to variadas. Algumas alteracdes sdo fisioldgicas
e esperadas — como o escurecimento da linha
alba, o surgimento do cloasma gravidico e a hi-
perpigmentacdo das aréolas — enquanto outras
podem indicar dermatoses gestacionais especi-
ficas ou exacerbacdes de doengas cutaneas pré-
existentes (ZUBERBIER et al., 2025; KEME-
NY, 2025). Essas condigdes ndo apenas pos-
suem relevancia clinica, como também tém im-
pacto psicologico e social significativo para as
gestantes, exigindo uma abordagem diagnoéstica
cuidadosa e orientagdes adequadas.

Diante desse cenario, torna-se essencial
com-preender os mecanismos fisiopatologicos
que ocorrem durante a gravidez e suas repercus-
soes dermatoldgicas. O reconhecimento preco-
ce das alteragdes fisiologicas, a diferenciagdo
de quadros patoldgicos € o manejo apropriado
das dermatoses gestacionais sdo fundamentais
tanto para a saide materna quanto para o bem-
estar fetal. Dessa forma, o objetivo deste capi-
tulo ¢ revisar de forma abrangente as principais
manifestagdes dermatoldgicas na gravidez, com
énfase em sua fisiopatologia, apresentacdo cli-
nica e implicacdes diagnosticas e terapéuticas.
Para isso, as alteragOes cutaneas serdo classifi-
cadas em trés grandes grupos: (1) alteragdes fi-
siologicas associadas ao estado gestacional, (2)
dermatoses gestacionais especificas, e (3) der-
matoses preexistentes que sofrem modificacao
ou agravamento durante a gravidez. Essa cate-
gorizagao facilita a abordagem clinica e fornece
um arcabougo conceitual s6lido para o entendi-
mento dessas condicoes.
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METODO

Para a elaboragao deste capitulo, foi realiza-
da uma revisao narrativa da literatura com enfo-
que nas principais manifestacdes dermatologi-
cas associadas a gestacdo. A busca bibliografica
foi conduzida na base de dados PubMed, utili-
zando combinagdes dos descritores “pregnan-
cy”, “dermatology”, “skin manifestations”,
“gestational dermatoses” e “physiological skin
changes”, de acordo com os Medical Subject
Headings (MeSH). Foram selecionados artigos
publicados no ano de 2025, priorizando revi-
sOes sistematicas, estudos clinicos, relatos de
caso relevantes e artigos de opinido de especia-
listas. Como critérios de inclusdo, considera-
ram-se publicacdes em inglés com acesso ao
texto completo e pertinéncia tematica ao escopo
da revisdo. A selecdo foi conduzida manual-
mente com base na leitura de titulos, resumos e,
posteriormente, do texto integral. Foram utili-
zados dez artigos principais como referéncia
central, todos indexados no PubMed ¢ com
identificacdo por DOI, complementados por li-
teratura classica sobre fisiologia gestacional pa-
ra contextualizacdo dos mecanismos envolvi-
dos. A analise concentrou-se na organizacao
das manifestagdes dermatologicas em catego-
rias fisiologicas, dermatoses gestacionais espe-
cificas e dermatoses preexistentes modificadas
pela gravidez, a fim de estruturar uma aborda-
gem clinica clara e didatica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos estudos selecionados permitiu
organizar as manifestacdes dermatoldgicas da
gravidez em trés grandes categorias: (1) altera-
coes fisiologicas associadas a gestacdo, (2) der-
matoses gestacionais especificas, e (3) derma-
toses preexistentes que sofrem modificacao du-
rante o periodo gestacional. Essa categorizagao,
amplamente utilizada na literatura dermatolo-
gica e obstétrica, possibilita uma abordagem

clinica sistematizada, facilitando o diagndstico
diferencial, o manejo adequado e a orientagdo
das pacientes.

Além disso, os artigos revisados destacam
que tais manifestagdes ndo sdo apenas fenome-
nos bioldgicos isolados, mas refletem a comple-
xa interagdo entre fatores hormonais, imunolo-
gicos, vasculares e genéticos, somada as varia-
¢oes individuais da resposta cutanea. Essa com-
bina¢do torna a gravidez um periodo de expres-
siva diversidade clinica, em que manifestacdes
benignas podem coexistir com doengas auto-
imunes, colestaticas ou inflamatorias de maior
relevancia clinica (LUDWIG et al., 2025; AR-
KIN et al., 2025).

A seguir, sdo apresentados os principais
achados divididos por categoria, com detalha-
mento fisiopatologico, clinico e implicagdes
praticas para a saude materna e fetal.

Alteracoes Fisiologicas da Pele na Gra-
videz
As alteragdes fisioldgicas correspondem ao

conjunto de manifestagdes dermatologicas de-
correntes diretamente das adaptagdes hormo-
nais, metabdlicas e vasculares que ocorrem ao
longo da gestagdo. Nao configuram doengas em
si, mas sim respostas esperadas do organismo
materno as intensas mudancas sistémicas. Ape-
sar de benignas, muitas dessas alteragdes pos-
suem relevancia clinica e estética, podendo ge-
rar ansiedade ou preocupacdes nas gestantes,
especialmente quando ocorrem de forma acen-
tuada (LUDWIG et al., 2025; GREGORIOU et
al., 2025).

AlteracGes Pigmentares

A hiperpigmentagado ¢, sem duvida, a altera-
cdo fisiologica mais frequente, acometendo a
maioria das gestantes. Sua intensidade e distri-
buicao variam de acordo com o fototipo cuta-
neo e fatores genéticos individuais. As regides
mais afetadas incluem aréolas mamarias, geni-
talia, axilas, cicatrizes prévias e a linha alba,
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que progressivamente escurece, formando a
chamada linha nigra (MEGNA et al., 2025).

Entre as manifestacdes pigmentares, desta-
ca-se o cloasma gravidico (ou melasma gestaci-
onal), caracterizado pelo surgimento de macu-
las hiperpigmentadas simétricas, de bordas bem
definidas, localizadas principalmente na face
— fronte, bochechas e regido supralabial. Essa
condicao decorre da elevagao dos niveis de es-
trogénio, progesterona e B-HCG, que estimu-
lam a melanogénese (Figura 14.1). Fatores ex-
ternos, como exposi¢ao solar, agravam o qua-
dro. Embora seja autolimitado, podendo regre-
dir apds o parto, o impacto estético ¢ significa-
tivo, motivando frequentemente busca por tra-
tamento dermatologico (KHUUNG et al.,
2025).

Figura 14.1 Melasma com padrao malar

Fonte: RIVITTI & SAMPAIO, 2018. Legenda: Melas-
ma com padrdo malar. Lesdes acastanhadas nas regioes
malares e supralabial

Alteracdes Vasculares

As mudangas no sistema cardiovascular du-
rante a gravidez, incluem aumento da volemia,
elevacao do débito cardiaco e vasodilatagao pe-
riférica. Essas adaptacgdes, associadas a agao va-
sodilatadora dos hormonios, resultam em mani-
festagOes cutaneas vasculares tipicas, como an-
giomas aracnideos, eritema palmar, telangiecta-
sias e edema de membros inferiores (NARA-
RATWANCHAI et al., 2025).

Os angiomas aracnideos s3o pequenas le-
sdes vasculares com centro eritematoso e radi-
acdo periférica semelhante a uma teia de ara-
nha, predominando em face, pescoco, parte su-
perior do tronco e maos. Ja o eritema palmar ca-
racteriza-se por areas avermelhadas simétricas
nas eminéncias tenar e hipotenar, frequente-
mente assintomaticas. Essas alteragdes tendem
a desaparecer espontaneamente apOs o parto,
sem necessidade de intervencdo (NAGEN-
DRAN et al., 2025).

Alteracées Conjuntivas

As estrias gravidicas constituem outra ma-
nifestacdo fisiologica relevante, acometendo
entre 50 e 90% das gestantes. Surgem geral-
mente no segundo e terceiro trimestres, especi-
almente em abdome, mamas, coxas e gluiteos,
devido a ruptura das fibras elasticas da derme
frente ao estiramento cutineo acelerado e a in-
fluéncia dos glicocorticoides enddgenos. Inici-
almente, apresentam-se como lesdes eritemato-
violaceas (striae rubrae) (Figura 14.2), tornan-
do-se esbranquicadas e atroficas (striae albae)
com o tempo. Embora ndo tragam risco clinico,
frequentemente geram preocupacdo estética e
motivam medidas preventivas, ainda que a efi-
cacia dessas seja variavel (ZUBERBIER et al.,
2025).

Figura 14.2 Estrias gravidicas

Fonte: RIVITTI & SAMPAIO, 2018. Legenda: Estrias
gravidicas. Grande quantidade de lesdes lineares purpu-
rizas e atréficas no abdome.
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Dermatoses Gestacionais Especificas

As dermatoses gestacionais especificas sao
condigdes cutaneas que ocorrem exclusivamen-
te durante a gestacdo ou puerpério imediato,
ndo sendo observadas fora desse contexto fisio-
l6gico. Embora algumas sejam benignas e auto-
limitadas, outras possuem impacto clinico sig-
nificativo e podem associar-se a complicagdes
fetais, exigindo diagndstico precoce e manejo
conjunto entre dermatologia e obstetricia
(KROUMPOUZOS, 2025).

Penfigoide Gestacional

O penfigoide gestacional ¢ uma doenga bo-
lhosa autoimune rara, mediada por autoanticor-
pos contra componentes da membrana basal
(principalmente BP180). Clinicamente, mani-
festa-se inicialmente com prurido intenso, se-
guido por erupgdes urticariformes no abdome
periumbilical, que evoluem para bolhas tensas
e disseminadas. Pode haver envolvimento ex-
tenso de tronco e extremidades, poupando ge-
ralmente face e mucosas (NAGENDRAN et al.,
2025).

Essa dermatoses estd associada a risco au-
mentado de parto prematuro, restricao de cres-
cimento intrauterino e, em casos mais graves,
baixo peso ao nascer. O tratamento envolve cor-
ticoides topicos ou sistémicos, conforme a gra-
vidade, e acompanhamento obstétrico rigoroso.
A doenga costuma regredir apds o parto, mas
pode reaparecer em gestagdes futuras ou duran-
te uso de anticoncepcionais hormonais (LUD-
WIG et al., 2025).

PUPPP (Pruritic Urticarial Papules and
Plaqgues of Pregnancy)
O PUPPP, ou erupcdo polimérfica da gravi-

dez, ¢ a dermatoses gestacional mais comum
(Figura 14.3). Acomete principalmente primi-
gestas no terceiro trimestre e caracteriza-se por
papulas urticariformes intensamente prurigino-
sas, que coalescem em placas, localizando-se
inicialmente nas estrias abdominais e poupando

a regido periumbilical — caracteristica impor-
tante para diagnostico diferencial. O curso cli-
nico ¢ benigno e autolimitado, com resolugao
espontanea em até duas semanas apos o parto
(KROUMPOUZOS, 2025).

Figura 14.3 Papulas e placas urticariformes pruriginosas
da gravidez

Fonte: CHOUROUK CHOUK; NOUREDDINE LITA-
IEM, 2021. Legenda: Papulas e placas urticariformes
pruriginosas da gravidez.

Dermatose Atépica da Gravidez

Representa a exacerbacao ou manifestagao
de quadros eczematosos pruriginosos durante a
gestacdo, muitas vezes em mulheres com histo-
rico atopico. Ocorre tipicamente no primeiro e
segundo trimestres, refletindo a predominancia
da resposta Th2. As lesdes afetam principal-
mente areas flexurais, pescoco e face. Embora
ndo haja risco fetal significativo, o desconforto
materno pode ser consideravel (ZUBERBIER
et al.,2025).

Dermatoses Preexistentes Modificadas
pela Gravidez

Durante a gestacdo, doengas cutaneas pré-
existentes podem sofrer alteragdes significati-
vas em seu comportamento clinico, seja por me-
lhora, estabilidade ou exacerbacdo. Tais mu-
dancas decorrem, sobretudo, da modulagao
imunologica - com predominio da resposta Th2
- ¢ das adaptacdes hormonais caracteristicas do
periodo (KEMENY, 2025).
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Psoriase

A psoriase apresenta um padrdo variavel na
gravidez: cerca de 50% das gestantes relatam
melhora clinica, enquanto 20-30% podem ter
piora dos sintomas. A melhora ¢ atribuida a su-
pressdo da resposta Th1/Thl17, principal via in-
flamatoria da doenca. No entanto, ha relatos de
formas mais graves, como psoriase pustulosa
gestacional, associada a riscos maternos e fetais
importantes, demandando manejo especializa-
do (MEGNA et al., 2025).

Dermatite Atdpica

Ao contrario da psoriase, a dermatite atopi-
ca frequentemente se exacerba durante a gesta-
¢do. O aumento da resposta Th2 contribui para
piora do prurido e eczemas, exigindo medidas
de controle intensificadas. O uso de emolientes,
anti-histaminicos seguros e corticoides topicos
de baixa poténcia sao opgdes terapéuticas fre-
quentemente utilizadas (KHUUNG et al.,
2025).

Alteracoes Imunolégicas e Suscetibilida-
de a Infec¢oes na Gestacao
As modificagdes imunologicas caracteristi-

cas da gestagcdo, marcadas principalmente pela
transicdo de uma resposta imune celular (Th1l)
para uma resposta humoral (Th2), tém como fi-
nalidade principal garantir a tolerancia imuno-
logica ao feto. Contudo, esse ajuste fisiologico
também compromete a resposta materna a di-
versos agentes infecciosos, especialmente a-
queles cuja conten¢do depende da imunidade
mediada por células. Como resultado, infec¢des
de origem fungica e viral tornam-se mais fre-
quentes e, por vezes, mais graves durante a ges-
tagdo, exigindo atencao clinica especial.

Infeccoes Fungicas

Dentre as infec¢des fingicas, a candidiase
vulvovaginal ¢ uma das mais prevalentes em
gestantes. Estima-se que até 30—40% das mu-
lheres gravidas apresentem coloniza¢do por

Candida albicans ao longo da gestacdao, uma
taxa superior a observada em mulheres ndo ges-
tantes. Esse aumento est4 associado a multiplos
fatores fisioldgicos, como a elevacdo dos niveis
de estrogénio, que promove maior deposi¢ao de
glicogénio no epitélio vaginal - um substrato
ideal para o crescimento de fungos. Além disso,
o pH vaginal tende a se tornar menos acido du-
rante a gravidez, favorecendo ainda mais a pro-
liferagdo de Candida spp.

O comprometimento da resposta imune ce-
lular durante esse periodo também diminui a
eficacia da defesa antifungica, tornando os epi-
sodios de candidiase mais frequentes, intensos
e, em muitos casos, recorrentes. Mulheres com
predisposicdo (como diabetes gestacional ou
uso prévio de antibidticos) apresentam ainda
maior risco de infec¢do. Ja as dermatofitoses,
como a tinea corporis € a tinea pedis, embora
menos frequentemente abordadas na literatura
gestacional, podem apresentar evolu¢do mais
prolongada ou resisténcia ao tratamento, em
parte devido a imunossupressao relativa e as al-
teragdes na microbiota cutanea.

Infeccles Virais

No grupo das viroses, a gestacdo também
representa um periodo de maior vulnerabilida-
de. Infec¢des como a varicela (catapora), quan-
do adquiridas primariamente durante a gravi-
dez, estdo associadas a complica¢des importan-
tes. A varicela materna pode evoluir para pneu-
monia, com taxas de mortalidade significativa-
mente mais altas do que em mulheres ndo gra-
vidas, especialmente no terceiro trimestre. A-
1ém disso, quando ocorre no primeiro ou segun-
do trimestre, ha risco de sindrome da varicela
congénita, uma condicao rara, porém grave, ca-
racterizada por lesdes cutaneas cicatriciais, hi-
poplasia de membros, lesdes oculares e neuro-
logicas.
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Outra virose importante nesse contexto ¢ a
infeccdo pelo virus do herpes simples (HSV). A
gestagdo pode levar a maior frequéncia de rea-
tivacdes do virus, especialmente na forma de
herpes genital, que representa um risco substan-
cial para o recém-nascido se houver lesdes ati-
vas no momento do parto. O herpes neonatal,
adquirido geralmente por via transplacentéria
ou, mais frequentemente, durante o parto vagi-
nal, esté associado a alta morbimortalidade, po-
dendo afetar pele, olhos, sistema nervoso cen-
tral e outros 6rgdos internos. A identificagdo
precoce e o manejo obstétrico adequado - inclu-
indo a indicagdo de cesariana em casos selecio-
nados - s30 essenciais para prevenir a transmis-
sao vertical.

Implicagdes Clinicas, Psicossociais e E-
ducacionais
As manifestacdes dermatologicas da gravi-

dez, mesmo quando fisiologicas ou benignas,
exercem impacto significativo sobre a autoesti-
ma, bem-estar psicoldgico e qualidade de vida
das gestantes. O cloasma, por exemplo, pode
gerar grande desconforto estético e emocional.
Ja dermatoses autoimunes ou colestaticas repre-
sentam desafios clinicos complexos, com po-
tenciais repercussoes para o feto.

O papel do médico dermatologista e do obs-
tetra ¢ essencial ndo apenas no diagndstico e
tratamento, mas também na educacdo da paci-
ente, fornecendo informacdes claras sobre o ca-
rater benigno de determinadas alteragdes, me-
didas preventivas e sinais de alerta que deman-
dam avaliacdo médica (LUDWIG et al., 2025;
ARKIN et al., 2025).

CONCLUSAO

A gravidez ¢ um periodo singular e com-
plexo, no qual o organismo materno passa por

intensas transformag¢des hormonais, imunologi-
cas, vasculares e metabdlicas que se refletem
diretamente na pele e em seus anexos. Essas al-
teragdes podem se manifestar de forma fisiolo-
gica, como parte do processo natural de adapta-
¢do gestacional, ou sob a forma de dermatoses
especificas e modificagdes em doengas cuta-
neas preexistentes. A amplitude e a diversidade
dessas manifestagoes tornam fundamental o co-
nhecimento aprofundado por parte dos profissi-
onais de saude, em especial dermatologistas e
obstetras, para que possam reconhecer precoce-
mente padrdes clinicos, realizar diagnosticos
diferenciais adequados ¢ estabelecer estratégias
de manejo individualizadas. Enquanto a maio-
ria das manifestagcdes cutaneas apresenta cara-
ter benigno e autolimitado, algumas condigdes,
como penfigoide gestacional ou colestase intra-
hepatica exigem atengao especial devido ao ris-
co de complicacdes maternas e fetais. Além dis-
s0, aspectos estéticos, como cloasma ou estrias,
embora nao impliquem risco clinico, t€ém im-
pacto psicologico relevante e merecem aborda-
gem empatica e informativa. A integracdo entre
conhecimento fisiopatologico, experiéncia cli-
nica e abordagem multiprofissional € essencial
para oferecer um cuidado integral a gestante. O
reconhecimento das manifestagdes cutaneas
ndo apenas contribui para a salide materno-
fetal, mas também promove seguranga, acolhi-
mento € melhor qualidade de vida durante esse
periodo tdo marcante. Por fim, compreender as
dermatoses da gravidez sob uma perspectiva a-
brangente, que engloba ciéncia, clinica e huma-
nidade, permite que o profissional atue ndo ape-
nas como técnico, mas como agente ativo na
promocgao de bem-estar, prevengao de compli-
cagoes e fortalecimento do vinculo entre mae e
equipe de saude.
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