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Prefacio

Procedimentos diagnosticos, corretivos, preventivos e terapéuticos compdem o que
conhecemos atualmente como dermatologia e procedimentos estéticos. Com certeza foi uma das
areas das Ciéncias da Saude que mais evoluiram e se tornaram multidisciplinar nos Gltimos anos.
Atualmente profissionais de Medicina, Farmacia, Biomedicina, Fisioterapia, Odontologia e
Nutricdo sdo atores ativos desse campo de conhecimento. O avanco tecnolégico e maior
conhecimento sobre principios ativos dermatologicos impulsionaram grandemente as técnicas
empregadas por estes profissionais. Por ser um campo multidisciplinar e de rapidos avangos se torna
necessaria a constante atualizacdo profissional. Portanto, a Editora Pasteur organizou a segunda
edicéo desse livro composto por trabalhos de qualidade, produzidos por profissionais e estudantes
da &rea da saude com objetivo de enaltecer os resultados e pesquisas além de possibilitar uma leitura
agradavel a todos os eternos estudantes da area.

Dr. Guilherme Barroso L De Freitas

Departamento de Farmacologia e Terapéutica,
Universidade Estadual de Maringa - UEM
Editor Chefe — Editora Pasteur
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Capitulo 1

ACIDO HIALURONICO E
PREENCHIMENTOS FACIAIS:
SEGURANCA E EFICACIA
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AMANDA SILVA SCHIASSI?

JOAO GABRIEL MOREIRA TELES BEZERRA
CAMILA BECHARA KALLAS?

! Discente de Medicina — Universidade do Estado de Minas Gerais - UEMGC.
2Dermatologista — Santa Casa de Misericérdia de Belo Horizonte. Membro Titular da SBD e SBCD.

Palavras-chave: Preenchedores Faciais; Acido Hialurénico; Seguranca

10.59290/978-65-6029-238-3.1 ) EI) igIAOgATEUR




INTRODUCAO

O acido hialurénico (AH) é um polissacari-
deo natural da pele de importante acdo hidra-
tante, elastica e preenchedora. O processo de
envelhecimento acarreta na reducao da concen-
tracdo do AH na pele, ocasionando na diminui-
cao de volume tecidual e consequente apareci-
mento de rugas e sulcos principalmente na face.
A regido nasolabial e os labios sdo areas espe-
cialmente afetadas por este processo. Nesse
sentido, a aplicacdo de preenchedores a base de
AH sdo amplamente utilizados na pratica cli-
nica para reduzir os efeitos estéticos causados
pela diminui¢do de sua concentracdo natural.
Apesar da ampla utilizacdo e da boa perspectiva
da utilizacdo do AH, existem possiveis reacoes
adversas e complicacGes decorrentes do uso.

O sulco nasolabial é uma das marcas mais
evidentes do envelhecimento facial. Esse pro-
cesso ocorre devido a uma combinacdo de fato-
res, como a perda de colageno, a reabsorcédo
0ssea, a flacidez da pele e a repeticdo dos mo-
vimentos musculares ao longo dos anos. Diante
disso, diferentes abordagens terapéuticas vém
sendo desenvolvidas para suavizar essa linha,
incluindo o uso de toxina botulinica, preenche-
dores dérmicos, bioestimuladores de colageno e
hidratantes injetaveis. A escolha do tratamento
mais adequado depende do grau de severidade
do sulco, da qualidade da pele e das expectati-
vas do paciente, podendo envolver o uso iso-
lado de uma dessas técnicas ou a combinacao
delas para potencializar os resultados.

A busca por tratamentos estéticos minima-
mente invasivos para a restauracdo do volume
facial e definicdo do contorno mandibular tem
impulsionado o uso de preenchedores dérmi-
cos, como o acido hialurdnico (AH) e o polime-
tilmetacrilato (PMMA). Enquanto o AH ofere-
ce seguranca, reversibilidade e adaptabilidade

as mudancas faciais ao longo do tempo, 0 PM-
MA proporciona um efeito volumizador perma-
nente, mas com um risco aumentado de compli-
cagdes inflamatdrias e nodulares. A escolha en-
tre essas substancias deve considerar ndo ape-
nas a durabilidade dos resultados, mas também
a seguranca e a tolerdncia a possiveis reagdes
adversas.

Desse modo, este artigo tem como objetivo
revisar e analisar criticamente a literatura atual
sobre a seguranca e eficacia do uso de &cido hi-
alurénico em preenchimentos de labio e sulco
nasolabial, a fim de fornecer uma perspectiva
abrangente dos beneficios e possiveis compli-
cacOes associadas a estes procedimentos.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa realizada
no periodo de fevereiro a marco de 2025, por
meio de pesquisa nas bases de dados PubMed e
Scielo. Foram utilizados os descritores 'acid,
hyaluronic', ‘dermal fillers' e 'safety’. Foram
encontrados 31 artigos que foram submetidos
aos critérios de selegéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos na
lingua inglesa, publicados no periodo de 2020 a
2025 e que abordavam as propostas tematicas
para esta pesquisa, estudos do tipo revisdo e
metanalise disponibilizados na integra. Os cri-
térios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam o preenchimento de labio e sulco
nasolabial e que ndo atendiam aos demais cri-
térios de incluséo.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 8 arti-
gos que foram submetidos a leitura minuciosa
para coleta de dados. Os resultados foram apre-
sentados de forma descritiva ao longo da dis-
Cuss&o.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O estudo de Shridharani et al. (2025) sobre
0 uso da onabotulinumtoxinaA (onabotA) para
0 rejuvenescimento do pescoco e defini¢cdo da
mandibula ressalta a importancia de abordagens
combinadas para otimizar os resultados estéti-
cos. A contragdo do musculo platisma é um fa-
tor critico na perda de definigdo da linha man-
dibular e na formacdo de bandas verticais no
pescocgo, contribuindo para um aspecto enve-
Ihecido da face. Os resultados desse estudo ran-
domizado, controlado por placebo, demonstra-
ram que a aplicacdo de onabotA foi eficaz na
melhoria da estética do contorno cervical e
mandibular, com 76,7% dos participantes apre-
sentando pelo menos uma melhora de 1 grau na
escala de proeminéncia do platisma, contra
21,2% do grupo placebo.

A relevancia desse estudo para a discusséo
sobre preenchedores dérmicos reside na obser-
vacdo de que a definicdo da linha mandibular
pode ser potencializada por técnicas comple-
mentares. Embora o AH seja frequentemente
utilizado para restaurar volume e projetar a
mandibula e a regido malar, e 0 PMMA possa
oferecer um resultado estrutural mais duradou-
ro, a acdo do musculo platisma pode compro-
meter esses efeitos ao longo do tempo. Nesse
contexto, a combinagcdo de neuromodulacao
com preenchimento dérmico pode resultar em
uma abordagem mais eficaz para a definigdo do
contorno facial.

Os resultados do estudo indicam que os par-
ticipantes tratados com onabotA relataram sig-
nificativa reducdo do incomodo estético com a
aparéncia da linha mandibular e bandas cervi-
cais, bem como melhora na autoimagem e im-
pacto psicossocial. Esses achados reforcam a
necessidade de uma avaliacdo abrangente dos
fatores que contribuem para a perda de defini-

cdo facial antes da escolha do preenchedor. En-
quanto o AH e o PMMA atuam diretamente na
restauracdo volumétrica, o controle da hiperati-
vidade muscular pode ser um elemento essen-
cial para prolongar os efeitos e melhorar a har-
monia facial.

A seguranca também € um aspecto crucial
na escolha do preenchedor ideal. O AH, por sua
biocompatibilidade e capacidade de reversao
com hialuronidase, continua sendo a opcao
mais versatil e segura. No entanto, o estudo de
Shridharani et al. demonstrou que a onabotA foi
bem tolerada e associada a um baixo indice de
eventos adversos. Por outro lado, 0 PMMA,
apesar da durabilidade, apresenta maior inci-
déncia de formacédo de nodulos e reagdes infla-
matdrias tardias, tornando-se uma opcao que
exige maior cautela na aplicagéo.

Embora a toxina botulinica seja ampla-
mente reconhecida por seu papel no tratamento
de rugas dindmicas, como as da testa e ao redor
dos olhos, seu uso também se estende ao sulco
nasolabial, especialmente quando a contragdo
excessiva dos musculos faciais contribui para o
aprofundamento desta linha. A toxina age ini-
bindo a atividade muscular, proporcionando um
relaxamento controlado que suaviza as rugas
associadas a movimentacdo repetitiva da face,
como sorrir ou falar. Quando aplicada adequa-
damente, ela é eficaz na melhoria temporaria da
aparéncia do sulco nasolabial, aliviando a apa-
réncia de vincos verticais. (ALIMOHAM-
MADI et al., 2024)

Contudo, e importante destacar que a apli-
cagdo isolada de toxina botulinica pode ter um
efeito limitado, particularmente quando o sulco
nasolabial & exacerbado por fatores como perda
de volume facial e flacidez cutanea. Nesse caso,
ela pode ser usada em combinagdo com preen-
chedores dérmicos ou bioestimuladores, que
restauram o volume perdido e promovem a fir-

3| Pagina




meza da pele. Essa abordagem combinada ofe-
rece resultados mais duradouros e equilibrados,
atingindo uma melhoria significativa na defini-
cao da area do sulco nasolabial e no contorno
geral da face. (ALIMOHAMMADI et al.,
2024)

Os preenchedores dérmicos a base de acido
hialurénico, como 0 DKL23 e 0 Juvéderm Vo-
lift com lidocaina, por sua vez, sdo opgoes efi-
cazes e amplamente utilizadas no tratamento de
sulcos nasolabiais (NLFs). Ambos os produtos
demonstraram melhorias significativas na seve-
ridade do sulco, conforme evidenciado pelos re-
sultados de estudos clinicos. O tratamento com
DKL23, no estudo de Alimohammad et al.
(2024), em particular, mostrou uma redugéo no-
tavel na pontuacdo do WSRS (Wrinkle Severity
Rating Scale), com uma melhora sustentada ao
longo de 9 meses ap6s a aplicacdo inicial, sem
grandes variagcdes em comparagao ao Juvéderm
Volift com lidocaina. Além disso, a avalia¢do
estética, tanto por parte dos pacientes quanto
por investigadores cegos, revelou resultados
igualmente satisfatorios para ambos os preen-
chedores, com um alto indice de NLFs avalia-
dos como “melhorados” no acompanhamento
de 3 meses.

Uma disting@o importante entre os dois pro-
dutos foi observada nos efeitos adversos. O
DKL23, sendo um gel mais firme e sem lidoca-
ina em sua formulagdo, resultou em uma maior
incidéncia de reacdes locais, como inchago e
sensibilidade, especialmente nas primeiras se-
manas apos o procedimento. Por outro lado, 0
Juvéderm Volift com lidocaina demonstrou no
estudo uma menor ocorréncia de dor pds-apli-
cagéo, conforme indicado por uma meta-analise
que revelou pontuacbes significativamente
mais baixas de dor entre os pacientes tratados
com preenchedores contendo lidocaina. (ALI-
MOHAMMADI et al., 2024)

Apesar dessas diferencas, a eficacia geral
de ambos os preenchedores foi similar, o que
indica que a escolha entre DKL23 e Juvéderm
Volift com lidocaina dependera principalmente
da preferéncia do paciente quanto a presenca ou
auséncia do anestesico na formulacéo e a tole-
rancia a possiveis reagcdes locais (ALIMO-
HAMMADI et al., 2024)

Ainda, a utilizacdo de polinucleotideos de
alta pureza e tecnologia hibrida (PN-HPT), que
atuam como bioestimuladores, estimulando a
producdo de coldgeno e promovendo uma me-
Ihoria progressiva na firmeza da pele é notavel.
O PN-HPT é um dos avangos mais promissores
na medicina estética, sendo utilizado tanto em
monoterapia quanto combinado com outros tra-
tamentos, como o &cido hialurdnico. (ALEXI-
ADES et al., 2023; ARACO, et al. 2023).

O grande diferencial do PN-HPT é a ca-
pacidade de preparar a pele para a aplicacdo do
acido hialurénico. Ao melhorar a qualidade da
pele, tornando-a mais densa, hidratada e estru-
turada, o PN-HPT cria um ambiente mais favo-
ravel para a aplicacdo de preenchedores dérmi-
cos. Isso potencializa o desempenho do &cido
hialurénico, proporcionando resultados mais
duradouros e com aparéncia mais natural. Além
disso, a regeneracdo tecidual promovida pelo
PN-HPT reduz a resposta inflamatéria, dimi-
nuindo a incidéncia de edemas e hematomas e
resultando em um pés-procedimento mais con-
fortavel para o paciente (ALEXIADES et al.,
2023; ARACO et al., 2023).

Além deles, 0 VYC-12L, um acido hialuré-
nico de baixa densidade, desempenha um papel
importante na hidratacéo e na melhoria da elas-
ticidade da pele. O VYC-12L n&o so restaura
volume e estrutura, como também melhora a
qualidade da pele, tornando-a mais resistente e
uniforme. Segundo o estudo clinico de Alexia-
desetal. (2023), 0 VYC-12L, quando usado em
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conjunto com o PN-HPT, potencializa a hidra-
tacdo e aregeneracdo da pele, promovendo uma
melhor preparagdo para o preenchimento e um
efeito mais duradouro (ALEXIADES et al.,
2023; ARACO et al. 2023)

Os resultados do estudo clinico demons-
tram que, quando utilizado em sequéncia com 0
PN-HPT, o VYC-12L melhora significativa-
mente a suavidade e a hidratagdo da pele, com
efeitos que duram por até seis meses. A combi-
nacdo dos dois tratamentos proporciona benefi-
cios estéticos duradouros e visiveis, com uma
melhoria substancial da textura da pele e da re-
ducdo das linhas finas. Além disso, as técnicas
de injecdo mais modernas garantem uma distri-
buigédo uniforme e eficaz, maximizando os be-
neficios do tratamento (ALEXIADES et al.,
2023; ARACO et al., 2023).

Essa abordagem integrada, combinando
PN-HPT e VYC-12L, oferece resultados supe-
riores e mais naturais no tratamento do sulco
nasolabial, sendo uma excelente opcdo para
aqueles que buscam ndo apenas restaurar o0 vo-
lume, mas também melhorar a qualidade da
pele de maneira global e duradoura (ALEXIA-
DES et al., 2023; ARACO et al., 2023).

Um estudo clinico complementar feito por
Braccini et al. (2022) demonstrou que 0 ART
FILLER Volume apresenta resultados compa-
raveis ao Juvéderm Voluma, um dos preenche-
dores mais amplamente utilizados para trata-
mentos faciais. No caso do sulco nasolabial,
ambos os produtos foram eficazes na restaura-
¢ao de volume, com a observacao de uma me-
Ihora significativa logo apds a aplicagdo. No en-
tanto, a principal vantagem do ART FILLER
Volume reside em sua composicdo e em sua
tecnologia Tri-Hyal, que, conforme sugerido
pelos dados, proporciona uma viscosidade
ideal, resultando em uma densidade dérmica
aprimorada e uma resposta mais duradoura nos
tecidos tratados (BRACCINI et al., 2022).

Os resultados positivos observados em va-
rias areas faciais, incluindo o sulco nasolabial,
com ART FILLER Volume foram mantidos a
longo prazo. Apds trés semanas da injecéo,
90% dos participantes apresentaram uma me-
Ihoria significativa na regido da mandibula e do
queixo, e 93% observaram beneficios na area da
bochecha. No entanto, o sulco nasolabial, em-
bora néo especificamente mencionado, se bene-
ficiaria de resultados semelhantes, consideran-
do sua proximidade com as areas da mandibula
e bochecha. Ap6s 18 meses, a restauracdo de
volume ainda era visivel, com 73% de sucesso
na area do queixo, 0 que sugere a durabilidade
do tratamento com ART FILLER Volume, um
fator crucial para a aceitagdo do procedimento
pelos pacientes (BRACCINI et al., 2022).

O aumento da densidade dérmica obser-
vado com 0 ART FILLER Volume é um dos as-
pectos chave que torna este preenchedor ideal
para tratar o sulco nasolabial, onde a perda de
volume e a flacidez cutanea contribuem para o
aparecimento de rugas profundas. Embora a es-
pessura da derme nédo tenha aumentado signifi-
cativamente, os efeitos benéficos foram atribu-
idos ao impacto do preenchedor na camada hi-
podérmica, que favorece a regeneracdo celular
e a melhora na qualidade da pele. Este feno-
meno, relacionado ao estimulo de células adi-
posas e a promocao da reconstrucao do volume
perdido, pode ser crucial para a suavizagdo das
linhas nasolabiais, um dos alvos mais comuns
do tratamento estético facial (BRACCINI et al.,
2022).

O ART FILLER Volume demonstrou uma
taxa de seguranca superior em comparagao com
0 Juvéderm Voluma, com menos episodios de
inflamacdo aguda. A diferenca na seguranca
pode ser explicada por diversos fatores, inclu-
indo a composicdo dos preenchedores e sua ca-
pacidade de induzir respostas inflamatdrias
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mais suaves. Como o tratamento no sulco naso-
labial frequentemente envolve areas delicadas
da face, a reducédo de reagdes adversas é essen-
cial para uma experiéncia positiva do paciente.
A tolerabilidade aprimorada do ART FILLER
Volume foi evidenciada pelo menor nimero de
eventos adversos relacionados a aplicacéo,
como eritema e hematomas, que s&o tipicos em
procedimentos de preenchimento dérmico
(BRACCINI et al., 2022).

Por ultimo, embora os preenchedores dér-
micos a base de acido hialurénico (HA) tenham
se consolidado como uma solugdo popular para
esse problema estético, novas abordagens,
como as injecdes de fibroblastos autdlogos, tém
mostrado um potencial promissor, oferecendo
uma alternativa mais duradoura e natural. Um
estudo feito por Wanitphakdeedecha et al.
(2023) visa comparar os efeitos clinicos do
acido hialurénico e dos fibroblastos autélogos
no tratamento do sulco nasolabial, com foco na
eficacia a longo prazo e nas vantagens de cada
abordagem (WANITPHAKDEEDECHA et al.,
2023).

Os resultados deste estudo demonstraram
uma melhoria significativa no volume do sulco
nasolabial em ambos os grupos, com HA e fi-
broblastos autélogos. No grupo de HA, obser-
vou-se uma melhora clinica substancial no pri-
meiro més, mas com degradacdo do efeito ao
longo do tempo, sem mudancas significativas
nos follow-ups de 3, 6 e 12 meses. Em con-
traste, o grupo tratado com fibroblastos autélo-
gos apresentou melhorias continuas em todas as
avaliacOes de retorno, com destaque para os re-
sultados clinicos sustentados até 12 meses apds
a injecdo. Esses achados estdo alinhados com
estudos anteriores, que sugerem que as injecoes
de fibroblastos autologos oferecem uma solu-
¢do mais duradoura, com a formacdo de cola-
geno e a regeneracdo gradual do tecido, em

comparacdo com os resultados imediatos, po-
rém efémeros, dos preenchedores de HA. (WA-
NITPHAKDEEDECHA et al., 2023).

Uma das principais diferengas entre os pre-
enchedores de HA e as inje¢des de fibroblastos
autologos é o mecanismo de acdo. O HA atua
como um preenchedor volumétrico, proporcio-
nando resultados imediatos, mas sem induzir a
producéo significativa de colageno ou elastina.
Por outro lado, as injecBes de fibroblastos auto-
logos estimulam a regeneracdo do colageno, o
que resulta em uma melhora gradual, mas mais
sustentada, na qualidade da pele e na reducdo
das rugas. Como mostrado no estudo, o efeito
dos fibroblastos autdlogos é mais lento para
aparecer, mas oferece uma melhora progres-
siva, que pode durar mais tempo. Esse processo
de regeneracdo do coldgeno € particularmente
eficaz em regides como o sulco nasolabial, onde
a perda de volume e a flacidez da pele sdo no-
tavelmente evidentes (WANITPHAKDEEDE-
CHA et al., 2023).

Em termos de seguranca, os fibroblastos au-
tologos apresentaram um perfil de efeitos ad-
versos minimo, com um Unico caso de eritema
transitorio, que se resolveu rapidamente. Este
achado é relevante, pois sugere que as injecdes
de fibroblastos aut6logos oferecem uma abor-
dagem com baixos riscos de reacdes alérgicas
ou complicacdes graves, um aspecto importante
quando comparado aos preenchedores dérmi-
cos, que podem ocasionar reacOes adversas
mais frequentes, como hematomas, eritema
prolongado e, em raros casos, reacoes alérgicas.
A seguranga das injecOes de fibroblastos auto-
logos no sulco nasolabial, especialmente em pa-
cientes com pele mais sensivel ou propensa a
reagOes, representa uma vantagem significativa
sobre os preenchedores de HA (WANITPHA-
KDEEDECHA et al., 2023).

Embora os fibroblastos autélogos oferecam

resultados mais duradouros e naturais, existem
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algumas desvantagens em relacdo aos preen-
chedores de HA, especialmente no que se refere
ao custo e a complexidade do procedimento. O
processo de coleta, cultivo e preparagédo dos fi-
broblastos aut6logos é mais demorado e dispen-
dioso em comparacdo com a aplicagdo rapida e
direta dos preenchedores de HA. Esses custos
adicionais e o tempo de espera para a prepara-
¢do dos fibroblastos podem ser desvantagens
significativas, especialmente para pacientes que
buscam uma solucgdo répida e de baixo custo
para o tratamento do sulco nasolabial. (WANI-
TPHAKDEEDECHA et al., 2023).

CONCLUSAO

O envelhecimento facial € uma queixa
muito comum no consultério dermatolégico.
Dessa forma, conhecer os diferentes métodos
potencializadores do efeito do acido hialurd-
nico é fundamental para uma boa pratica clinica
e para oferecer o melhor para cada paciente, de
acordo com suas particularidades.

Atualmente, percebe-se um grande aumen-
to da popularidade de preenchedores como o
PMMA. Popularidade est4 as custas de falsas
promessas e um baixo custo, quando compa-
rado ao HA. No entanto, este se trata de um pre-
enchedor que ndo garante seguranga para o pa-
ciente, o que deve ser primordial para a escolha
de um preenchedor.

O HA se consagra como o preenchedor
mais seguro e eficaz disponivel atualmente,
sendo que seu efeito pode ser potencializado
com bioestimuladores de colageno. Ha ainda
possibilidades em estudo, como o uso de fi-
broblastos autélogos, que promoveram em es-
tudo preliminar, uma maior durabilidade do
preenchimento de sulco nasolabial, quando
comparado ao HA.

Assim, havera ainda, muitos estudos com-
parando a eficécia entre novos preenchedores e
0 &cido hialurénico. Porém, fica claro com a
presente revisdo de literatura, que o HA € se-
guro e eficaz em promover a reducdo do enve-
Ihecimento facial no que tange o sulco nasola-
bial.
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INTRODUCAO

A terapia por fotobiomodulacdo (PBM),
também conhecida como laser de baixa intensi-
dade (LLLT), tem sido amplamente investigada
Ccomo um recurso terapéutico adjuvante em di-
versas condicdes clinicas, especialmente na ci-
catrizacdo de Ulceras cronicas e no alivio da
dor. Essa abordagem envolve a aplicacdo de luz
em comprimentos de onda entre 500 e 1100 nm,
promovendo a estimulagéo celular sem aumen-
to significativo da temperatura tecidual. Evi-
déncias sugerem que a PBM pode modular a
resposta inflamatdria, estimular a proliferacéo
de fibroblastos, aumentar a sintese de colageno
e melhorar a microcirculagéo local, fatores es-
senciais para a reparacdo tecidual (SOLIMAN
et al., 2024).

O pé diabético é uma das complicacOes
mais debilitantes do diabetes mellitus, sendo
caracterizado por ulceracGes cronicas, infec-
cOes e destruicdo dos tecidos profundos, fre-
guentemente associadas a neuropatias periféri-
cas e doencas vasculares. Estima-se que aproxi-
madamente 25% dos pacientes diabéticos de-
senvolvem Ulceras nos pés ao longo da vida, e,
mesmo com tratamento multidisciplinar, uma
parcela significativa evolui para amputacoes,
com impacto expressivo na qualidade de vida e
altos custos para o sistema de salde (FEITOSA
et al., 2015). Nesse contexto, a terapia com la-
ser de baixa intensidade (LLLT) tem se desta-
cado como uma alternativa adjuvante promis-
sora, pois fornece estimulo biofotonico as célu-
las, promovendo proliferacdo celular, modula-
cao inflamatdria e sintese de matriz extracelular
sem causar aumento significativo da tempera-
tura tecidual. Ensaios clinicos preliminares de-
monstram que essa abordagem pode acelerar a
cicatrizacdo de ulceras cronicas, reduzindo
complicacBes e hospitalizacdes prolongadas
(HUANG et al., 2021).

Outra alternativa terapéutica é a utilizacao
no tratamento da estomatite aftosa, onde por
meio da fotobiomodulagéo utilizando laser de
baixa intensidade (LLLT), tem mostrado ser
uma alternativa promissora por sua capacidade
de estimular a proliferacdo celular, modular a
resposta inflamatoria e acelerar a cicatrizagdo
sem efeitos adversos significativos. Ensaios cli-
nicos preliminares sugerem que a PBM pode re-
duzir a dor e acelerar a cicatrizagdo das lesoes,
embora a eficicia comparativa entre diferentes
modalidades terapéuticas ainda ndo esteja ple-
namente estabelecida (SUTER et al., 2017).

O objetivo deste foi estudo avaliar, por
meio de uma revisdo sistematica, a eficécia da
laserterapia de baixa intensidade no tratamento
de diferentes tipos de lesdes, incluindo Ulceras
do pé diabético, estomatite aftosa recorrente e
feridas p6s-procedimentos ablativos. O estudo
busca analisar os efeitos da laserterapia na ace-
leracdo da cicatrizacdo e no alivio da dor, além
de comparar os distintos tipos de lasers utiliza-
dos (CO2, Nd:YAG, diodo e LED), consideran-
do suas aplicacdes clinicas, limita¢cbes metodo-
I6gicas e a necessidade de padronizacdo dos
parametros terapéuticos.

METODO

Trata-se de uma revisdo sistemaética reali-
zada no periodo de janeiro de 2025 a marco de
2025, por meio de pesquisas nas bases de dados
PubMed. Foram utilizados os descritores: “low-
level laser therapy”, “LLT”, “photobiomodu-
lation therapy”, “wound healing”, “skin ul-
cers” e “chronic wounds”, combinados com
operadores booleanos “OR” e “AND”. Desta
busca foram encontrados 767 artigos, posterior-
mente submetidos aos critérios de selecgéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas inglés, espanhol e portugués, publica-
dos no periodo de 2015 a 2025 e que abordavam
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as tematicas propostas para esta pesquisa, estu-
dos do tipo meta-andlises e ensaios clinicos ran-
domizados, disponibilizados na integra. Os cri-
térios de exclusdo foram: artigos disponibiliza-
dos na forma de resumo, que ndo abordavam di-
retamente a proposta estudada e que néo aten-
diam aos demais critérios de incluséo.

Apds os criterios de selecdo restaram 4 arti-
gos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em
categorias tematicas abordando a exposicao de
informacdes coletadas nos estudos seleciona-
dos. Assim, os aspectos mais relevantes desta-
cados tanto nos resultados, quanto na discussao
remetem a analise do tempo de cicatrizagdo e
do alivio da dor, mediante a comparacéo entre
0s grupos controle e os individuos tratados com
laserterapia. Dessa forma, a metodologia pro-
posta possibilita uma correlacdo entre os acha-
dos de cada trabalho, permitindo uma compre-
ensdo mais clara dessa terapia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste estudo, incluiram-se quatro artigos
que relacionam o emprego da laserterapia com

distintos contextos clinicos, a citar Ulceras em
pé diabético, estomatite aftosa recorrente e le-
sOes apos procedimentos ablativos. Dessa
forma, a analise dos trabalhos selecionados in-
dicou resultados amplos, mas que, de modo
geral, refletem os beneficios relevantes da la-
serterapia na cicatrizagéo de feridas e na redu-
cao de sintomas dolorosos.

A laserterapia de baixa intensidade em ul-
ceras de pé diabético promoveu uma diminui-
¢do nas proporcdes das feridas e uma significa-
tiva melhora no bem-estar dos pacientes. Nesse
sentido, a parcela tratada com o procedimento
apresentou uma cicatrizacdo mais veloz em
comparagdo ao grupo controle, o qual empre-
gou apenas solucdo salina na assepsia das le-
sbes. Em adicéo, o laser proporcionou uma re-
ducdo marcante na dor dos individuos tratados,
indicando um efeito analgésico associado a esse
tratamento (FEITOSA et al., 2015), conforme
representado na abaixo (Figura 2.1). Alguns
estudos pregressos a essa analise corroboram
com essa ideia, haja vista que Kajagar et al.
(2012) também demonstra a efetividade da la-
serterapia de baixa intensidade na cicatrizagéo
de Ulceras diabéticas e na diminuicéo do tempo
de terapia.

Figura 2.1 Ulceras submetidas & intervencdo com laser de baixa intensidade, antes e depois

Legenda: As imagens dispostas lado a lado representam o antes e o depois, respectivamente, do uso da laserterapia.

Fonte: Feitosa et al. (2015)
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Tais nogdes foram ainda reforgadas pelo es-
tudo de Huang et al. (2021), tendo em vista que
a laserterapia elevou a taxa de cicatrizagdo
completa, diminuiu a regido de ulceragéo e o
tempo médio de cicatrizacdo completa em indi-
viduos com pé diabético. Contudo, deve-se
considerar que a qualidade da evidéncia apre-
senta limitacGes em funcdo de questbes meto-
doldgicas, a citar o tamanho diminuto da amos-
tra e a baixa homogeneidade dos parametros.
Entretanto, de modo geral, os achados indicam
que a laserterapia de baixa intensidade se con-
figura como uma terapia associada de carater
promissor para o tratamento das Ulceras. Esse
cenario é coerente com os dados apontados por
outros autores na literatura, tal como Saltmar-
che et al. (2008), o qual aponta a eficiéncia de-
sse procedimento em lesdes cronicas.

Em adicdo, analisou-se o uso de distintas
variantes de laser, tais como os de CO.,
Nd:YAG e diodo na reducgéo da dor e na cica-
trizacdo de Ulceras aftosas. Nesse contexto, ob-
servou-se um alivio imediato da dor na maioria
dos estudos, de maneira que se concluiu que a
laserterapia é uma alternativa relevante para o
tratamento da estomatite aftosa, com poucos
efeitos colaterais e bom resultado (SUTER et
al., 2017). Acrescido a isso, outros trabalhos,
como o de Albrektson et al. (2014) colaboram
com essa percepcao, haja vista que também ob-
servaram diminuicdo da dor e do tempo de ci-
catrizacdo mediante o uso do laser de diodo
como terapia adjuvante.

Por sua vez, demais estudos como o de So-
liman et al. (2024) apresentam um ponto de
vista diferente acerca da laserterapia com LED
emitida em trés comprimentos de onda diferen-
tes. Nesse aspecto, a eficacia do tratamento com
LED pode ser dependente da profundidade das
lesbes, bem como da regido corporal afetada.

Tal cenério destaca a necessidade de mais pes-
quisas para averiguar os parametros ideais de
tratamento.

A avaliagéo dos estudos analisados nesta re-
visdo indica que a laserterapia pode ser compre-
endida como uma alternativa favoravel no tra-
tamento de lesdes, de modo a apresentar bene-
ficios importantes no tempo de cicatrizagdo e
no alivio da dor. Contudo, cabe destacar que 0s
trabalhos demonstram uma dependéncia do
efeito terapéutico associada ao tipo de ferida,
aos parametros do laser empregados e a condi-
cao clinica do paciente.

A laserterapia de baixa intensidade é capaz
de potencializar a cicatrizagdo e de reduzir a
sensacdo dolorosa sendo, portanto, especial-
mente (til no caso de lesdes crbnicas e debili-
tantes, como as ulceras no pé diabético (FEI-
TOSA et al., 2015; HUANG et al., 2021). Os
resultados analisados sdo promissores e suge-
rem que a laserterapia pode ser especialmente
significativa em pacientes que ndo respondem
de forma esperada aos tratamentos convencio-
nais. Todavia, a qualidade de algumas das evi-
déncias inclusas pode ser considerada baixa, o
que demanda estudos mais robustos e com me-
todologia mais estruturada.

Suter et al. (2017) reforca que a laserterapia
é uma opcéo benéfica ao tratamento farmacol6-
gico convencional, além de possuir menos efei-
tos colaterais, destacando o contexto da estoma-
tite aftosa recorrente. Além disso, urge a padro-
nizacgao nos parametros do laser e nos protoco-
los de tratamentos para uma comparagdo mais
fidedigna nos estudos, bem como para possibi-
litar replicacOes de resultados mais facilmente.
Nesse sentido, Zand et al. (2009) apresenta re-
sultados consistentes, também indicando a ob-
servacdo de reducéo da dor e do tempo de cica-
trizacdo nos pacientes submetidos a terapia com
laser de CO..
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Alguns autores relatam ainda que a laserte-
rapia com LED pode ser limitada a determina-
dos contextos clinicos, a citar feridas superfici-
ais pos-procedimentos ablativos. Ademais, ha
ainda uma falta de diferenca estatisticamente
significativa entre grupos testados e controle, o
que pode ser atribuido a profundidade da leséo,
a area corporal afetada ou aos pardmetros do
LED. Esse panorama reflete a importancia das
caracteristicas da lesdo ao selecionar a terapia
com laser (SOLIMAN et al., 2024).

De modo geral, o alivio da dor por meio da
laserterapia foi constatado na maioria dos estu-
dos analisados, os quais indicaram uma me-
Ihora significativa na condicdo dos pacientes
submetidos a esse tratamento. A excegdo, no
entanto, foi relatada no trabalho de Soliman et
al. (2024), de modo que esse ndo encontrou di-
ferenca pertinente entre os grupos tratados e
controle, indicando que a agdo analgésica da la-
serterapia possa depender do tipo da ferida e
dos parametros de tratamento.

De forma geral, a maioria dos estudos in-
dica o beneficio da laserterapia como um trata-
mento associado, apesar das divergéncias en-
contradas nos resultados. Entretanto, vale des-
tacar que a qualidade das evidéncias apresenta-
das nos estudos é variavel, haja vista que limi-
tacGes metodoldgicas, como tamanho amostral,
padronizacdo de protocolos e condigdes clini-
cas impedem comparacdes ideais entre 0s paci-
entes observados. Nesse sentido, cabe a realiza-
¢ao de novos estudos com amostras mais signi-
ficativas e parametros mais bem estabelecidos
para a confirmacéo da eficacia da laserterapia

em um nivel de confianca adequado e em con-
digdes aplicaveis, a todos os tipos de feridas.

Assim, entende-se que a laserterapia é uma
opcao promissora no tratamento de lesGes, com
beneficios relevantes para a cicatrizacdo e o ali-
vio da dor. Entretanto, destaca-se a necessidade
de pesquisas futuras na area para otimizar seu
uso clinico e ampliar sua aplicagdo, empre-
gando-se, para tanto, evidéncias robustas e con-
fiaveis. Vale ainda ressaltar que aspectos parti-
culares de cada paciente e das lesGes tratadas
devem ser avaliados para a maximizagdo dos
efeitos terapéuticos.

CONCLUSAO

O presente estudo indica que a laserterapia
representa uma abordagem promissora no trata-
mento de feridas. Seu potencial de modular a
resposta imune em diferentes contextos mos-
trou-se eficaz na melhora da qualidade de vida
dos pacientes com Ulceras em pé diabético, es-
tomatite aftosa recorrente e lesdes ap0s proce-
dimentos ablativos. Tal aspecto foi observado
devido a otimizacéo do processo de cicatrizacao
e a melhora da dor dos pacientes envolvidos.

Ademais, algumas limitagdes importantes
devem ser consideradas, tais como as amostras
reduzidas e a auséncia de parametros bem defi-
nidos, tanto em relacéo as especificacfes do la-
ser quanto a profundidade das feridas. Nesse
sentido, ressalta-se a necessidade de estudos
mais robustos para uma melhor avaliacdo. Ape-
sar disso, esta revisdo aponta a possibilidade da
utilizacdo da técnica em casos refratarios aos
tratamentos convencionais.
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INTRODUCAO

Nos altimos anos houve um crescimento
significativo da demanda populacional por pro-
cedimentos estéticos. No Brasil, segundo a So-
ciedade Brasileira de Dermatologia (SBD), a
procura por tais intervengdes aumentou cerca
de 390% no ano de 2023 (BRASIL, 2023). Em-
bora tais procedimentos possam trazer melho-
rias significativas na qualidade de vida e autoe-
stima dos pacientes, eles ndo sao isentos de ris-
cos, e, portanto, complicacBes ndo sdo inco-
muns no cotidiano. Com 0 aumento da busca
por tais intervencdes, torna-se primordial desta-
car e discutir acerca dos beneficios e maleficios
que podem ser advindos delas, bem como quais
técnicas e procedimentos sdo considerados
mais seguros e apropriados, segundo a litera-
tura.

Dentre a varia gama de procedimentos esté-
ticos atuais, vé-se que, segundo a Sociedade In-
ternacional de Cirurgia Plastica Estética (ISA-
PS), os ndo cirurgicos mais procurados pelos
brasileiros sdo a toxina botulinica, preenche-
dores de acido hialurénico e bioestimuladores
de colageno (FILHO, 2023). Entretanto, é po-
ssivel observar que o uso de Polimetilmeta-
crilato (PMMA), um componente plastico inab-
sorvivel e permanente, ainda é almejado pelo
seu baixo custo, e utilizado na pratica, mesmo
que de forma ilegal.

O Conselho Federal de Medicina manifes-
tou-se a favor da proibicdo permanente do pro-
duto como preenchedor estético, ressaltando
em um documento destinado a ANVISA, inclu-
sive, que hé varias falhas na distribuicdo e apli-
cagdo préatica do produto, sendo muitas vezes
realizada por profissionais ndo médicos. Ainda,
foi ratificado a tendéncia global em substituir a
aplicacdo do produto no tratamento da lipodis-

trofia relacionada ao HIVV/AIDS por outros pre-
enchedores mais modernos e com menor risco
(CFM, 2025).

Dentre as principais complicagdes do uso
do PMMA destaca-se a possibilidade em causar
edemas locais, processos inflamatorios, telan-
giectasias, reacOes alérgicas, formacdo de gra-
nulomas, cicatrizes hipertroficas e até necrose
local. Em vista disso, o tratamento da reacdo da
substancia é extremamente complexo e muitas
vezes irreversivel, podendo ndo s trazer com-
plicacdes estéticas ao paciente, como também
sistémicas.

O objetivo desse estudo foi, dessa forma,
discorrer acerca da seguranca no que tange a re-
alizacdo de procedimentos estéticos, com des-
taque a utilizacdo do Polimetilmetacrilato, que
é um produto que embora muito contraindicado
para 0 ramo da estética pelos profissionais,
ainda é muito utilizado na pratica por médicos
e outros especialistas.

METODO

O estudo em questdo trata de uma revisdo
sistematica realizada no periodo de fevereiro a
marco do ano de 2025. Foi realizada uma pes-
quisa na base de dados PubMed e Medline, atra-
veés dos descritores: ("Polymethyl Methacryla-
te" OR "PMMA fillers™) AND ("Complica-
tions” OR "Adverse Effects™) AND ("Granulo-
ma" OR "Inflammation™ OR "Tissue Necro-
sis"). Desta busca foram encontrados, inicial-
mente, 162 resultados, posteriormente subme-
tidos aos critérios de selecéo.

Os critérios de inclusdo foram artigos nos
idiomas: inglés, portugués e espanhol; publica-
dos no periodo de 2019 a 2025 e que abordavam
tematicas almejadas para a pesquisa em ques-
tdo, incluindo estudos do tipo ensaios clinicos,
ensaios clinicos randomizados, revisdes, estu-
dos coorte e casos-controle, disponibilizados na
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integra. Apos a utilizagdo de tais filtros, foram
encontrados 22 trabalhos. Os critérios de exclu-
sdo foram artigos que ndo abordavam direta-
mente a proposta almejada e que apresentavam
alta especificidade de um subtema que ndo
atendiam aos critérios de inclusdo e interesse
deste estudo, sendo feita a selecdo através da
leitura minuciosa do resumo de todos os 22 tra-
balhos encontrados apos a selecdo dos filtros
utilizados.

Dessarte, apds aplicar os critérios de sele-
cdo, foram selecionados 5 artigos que foram
submetidos a leitura completa para a coleta de
dados e posterior criacdo desta revisao sistema-
tica. Os resultados foram apresentados de forma
descritiva, divididos em categorias tematicas

Tabela 3.1 Sintese dos estudos sobre o uso do PMMA

abordando as discordancias e quais os princi-
pais aspectos de riscos envolvidos na utilizacao
do PMMA.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para facilitar a compreensao dos artigos se-
lecionados, foi criada uma tabela que sintetiza
a classificacdo do estudo, autor, ano de publica-
¢do e um resumo do conteudo. Essa organiza-
cao permite uma analise mais estruturada e efi-
ciente dos dados. Apos realizar as pesquisas nos
bancos de dados com as palavras-chave descri-
tas na metodologia, os resultados foram estru-
turados na tabela abaixo (Tabela 3.1).

O estudo aponta que complicacbes podem ocorrer de imediato ou tardiamente.
No inicio, incluem edema, hematomas, eritema, dor, hipersensibilidade e in-

PALMIERI & RAICH, 2025

fecgdes. As complicacdes tardias sdo mais preocupantes, podendo surgir

meses ou anos depois, como granulomas, migracdo de material, assimetrias e
fibrose, afetando a textura da pele.

NIE et al., 2019

Os casos mais graves incluem necrose tecidual, principalmente em éreas de
complexa vascularizagdo, como malar, mandibular e zigomatica. Diferente do
acido hialurénico, que pode ser revertido com enzimas, 0 PMMA néo tem an-

tidoto, dificultando o manejo clinico

DURKIN et al., 2023

Este estudo descreve que a inflamacéo crénica pelo PMMA pode estar ligada
a biofilmes bacterianos, dificultando a resolucdo. O tratamento envolve corti-
costerdides, antibidticos e, em casos graves, cirurgia para remocao.

SUN et al., 2023

O estudo relata que o PMMA tem maior risco de complicagdes que preenche-
dores reabsorviveis, como acido hialurdnico e hidroxiapatita de célcio. Sua
permanéncia em tecidos dificulta a remocéao e aumenta riscos tardios.

DE SOUSA et al., 2023

O estudo evidéncia que o PMMA e outros preenchedores sintéticos apresen-
tam riscos que podem superar os beneficios. Seu uso deve ser restrito a profis-
sionais qualificados e casos especificos, como pacientes com HIV.

Discussao

Encontraram-se na literatura uma série de
fatores de risco e complicagOes que podem sur-
gir a partir do uso inadequado de PMMA, des-
tacando a necessidade de uma abordagem cui-
dadosa e informada por parte dos profissio-nais

de saude. Nesse sentido, embora 0 PMMA te-
nha propriedades de biocompatibilidade, dura-
bilidade e seja utilizado em contexto reparado-
res, como em casos de pacientes com lipodis-
trofias estigmatizantes, estudos demonstram
que a maioria das complicacbes esté relacio-
nada ao uso estético, com um aumento signifi-
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cativo nos casos relatados. De acordo com Ma-
tias-Sanchez, Oviedo-Ramirez e Diaz-Manza-
no (2021), o uso de PMMA esté associado a
uma variedade de reac6es inflamatorias e gra-
nulomas.

Durkin et al. (2023, p. 14), observa que
complicacdes imediatas, como dor e edema, po-
dem evoluir para problemas mais graves, como
cicatrizes hipertroficas e granulomas, que po-
dem exigir intervengdes cirurgicas. Além disso,
a pesquisa realizada por Machado et al. (2023)
destaca que o uso inadequado do PMMA, espe-
cialmente em &reas como os gluteos e o rosto,
pode resultar em necrose tecidual - uma com-
plicagédo grave e potencialmente desfigurante -
resultante da interrupcdo do fornecimento de
sangue em uma determinada &area da pele refor-
cando a importancia de uma pratica clinica fun-
damentada e regulamentada. No que tange a ad-
ministracdo, o uso inadequado do PMMA pode
resultar em complicacOes graves, como hiper-
calcemia severa e lesdo renal cronica, decorren-
tes da resposta granulomatosa desencadeada
pela presenca do material estranho, o que pode,
em casos extremos, levar ao dbito do paciente
(SILVA, 2020).

Correia et al. (2024) corroboram essa ideia,
enfatizando que o PMMA ndo é a melhor opgéo
para preenchimentos injetaveis. Além das com-
plicacBes inflamatorias, a literatura também
aponta para a possibilidade de perda visual
como uma complicacdo grave de corrente de
preenchimento superficial, incluindo aquelas
realizadas na regido periorbital. Essa regido é
particularmente sensivel, devido a sua vascula-
rizagdo complexa e a proximidade com as arte-
rias oftalmicas, que pode estar comprometida
durante a aplicagcdo do preenchedor. Alem di-
sso, a embolizacdo pode ocorrer quando o pre-
enchedor ¢ injetado inadvertidamente dentro de
um vaso sanguineo, bloqueando a circulacéo e
prejudicando a visdao (MARTINS et al., 2024).

O uso do PMMA para fins estéticos ndo é
recomendado pela Sociedade Brasileira de Der-
matologia (SBD), pela Sociedade Brasileira de
Cirurgia Pléastica (SBCP) e pelo Conselho Fe-
deral de Medicina (CFM), sendo indicado ape-
nas em casos especificos, como na correcao de
lipodistrofia em pacientes com HIV ou em situ-
acOes médicas decorrentes de determinadas do-
encas ou tratamentos (CAPELLA, 2023). Des-
de 2007, a Anvisa proibe sua manipulagéo em
farmécias e estabelece normas rigorosas para
seu uso, que devem ser seguidas pelos profi-
ssionais de saude a fim de minimizar riscos
(ANVISA, 2018). A aplicagédo do PMMA deve
considerar fatores individuais, como tipo de
pele, musculatura, estrutura Ossea e area tra-
tada, respeitando as recomendacdes dos fabri-
cantes. Além disso, ha contraindica¢fes impor-
tantes que devem ser observadas, incluindo
idade, localizagdo da aplicacdo, qualidade do
tecido remanescente e condi¢des clinicas como
gestacdo, infeccdes cutaneas, alergias ao pro-
duto e diabetes, pois esses fatores podem au-
mentar significativamente o risco de complica-
coes graves (MACIEL, 2021).

Em vista disso, a literatura indica que a ca-
pacitacdo adequada dos profissionais de salde
desempenham um papel fundamental na redu-
¢ao dos riscos relacionados ao uso do PMMA.
(CORREIA et al., 2024). A adocéo de técnicas
de injecdo mais seguras, cOmo a aspiracdo antes
da aplicacéo, contribui para evitar a introducao
acidental do preenchimento em vasos sangui-
neos. Além disso, a substitui¢do das agulhas fi-
nas por canulas tem sido associada a uma menor
incidéncia de lesbes vasculares, uma vez que
causa menos danos aos tecidos e proporciona
maior precisdo durante o procedimento. Estra-
tégias preventivas, como a administracdo de
menores volumes do produto e a escolha crite-
riosa das areas de aplicacdo, também demons-
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traram impacto positivo na reducdo das compli-
cacOes oculares. Por fim, a atualizacdo continua
dos profissionais e a adocdo de abordagens ba-
seadas em evidéncias sdo essenciais para apri-
morar os resultados.

Ademais, a conscientizacdo dos pacientes
sobre os riscos associados aos preenchimentos
estéticos é outro aspecto critico. A literatura su-
gere que muitos pacientes ndo estdo totalmente
informados sobre as possiveis complicagdes, 0
que pode levar a expectativas irreais e a insatis-
facdo com os resultados (CORREIA et al.,
2024). A educacéo do paciente deve incluir in-
formacdes sobre os sinais de complicagdes e a
importancia de buscar assisténcia médica ime-
diata caso ocorram sintomas adversos.

Em conclusdo, a incidéncia de complica-
cBes em preenchimentos com PMMA é um
tema complexo que envolve multiplos fatores
de risco e consequéncias. A literatura revisada
aponta para a necessidade de uma abordagem
multidisciplinar que inclua a educagéo do paci-
ente, a formacéo adequada dos profissionais e a
pesquisa continua sobre os materiais utilizados.
Somente através de uma compreensdo abran-
gente dos riscos e das melhores préticas serd
possivel minimizar as complicagdes e garantir
a seguranca dos procedimentos estéticos.

CONCLUSAO

A presente revisdo sistematica evidenciou
que o uso do Polimetilmetacrilato em procedi-
mentos estéticos, embora ainda muito utilizado,

esta associado a um risco significativo de com-
plicacOes, sejam elas imediatas ou tardias. En-
tre os principais efeitos adversos analisados,
destacam-se a formacgdo de edemas, hemato-
mas, eritemas prolongados, dores localizadas,
hipersensibilidade e infec¢des, além de reacbes
mais graves a longo prazo, como a formacao de
granulomas, necrose tecidual, fibrose e até mi-
gracdo do material para outras localidades.

Os achados, portanto, ratificam a necessi-
dade de restricdo quanto ao uso dessa substan-
cia a profissionais altamente qualificados e ca-
pacitados e em situagdes especificas. Nesses ca-
sos, também, cabe pontuar que a escolha por
preenchedores menos danosos e reabsorviveis,
como o &cido hialurénico deve ser estimulada e
preferida. Reforga-se também, a necessidade de
divulgar, através de grandes midias, acerca dos
riscos e as possiveis complicagdes advindas do
uso do PMMA, bem como incentivar a adocao
de protocolos rigorosos de seguranga para miti-
gar a utilizacdo deste produto.

Outros estudos mostram-se necessarios a
fim de avaliar as consequéncias a longo prazo
dessa substancia e os impactos estéticos, sisté-
micos e psicolégicos em pacientes que fizeram
uso do PMMA como preenchedor estético. Es-
tudos acerca da avaliagdo em pacientes em tra-
tamento da lipodistrofia relacionada ao
HIV/AIDS, que é uma das condi¢Bes de uso
ainda permitidas pela ANVISA no territorio na-
cional, também é de grande valia para que se
possa entender e examinar melhor os riscos ad-
versos que podem ser manifestados nesses ca-
sos especificos.
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INTRODUCAO

A regido cervical, com sua complexa inte-
racdo de musculos, pele e tecido adiposo, de-
sempenha um papel fundamental na definicdo
da estética facial e na expressao da jovialidade.
Dentre os diversos componentes anatdbmicos
que moldam essa area, o musculo platisma (PP)
se destaca por sua influéncia marcante na apa-
réncia do pescoco e da linha da mandibula. Es-
tendendo-se da regido toracica superior até a
mandibula, este musculo superficial, quando
em contracdo, revela seus contornos, podendo
resultar em uma aparéncia menos definida da
mandibula e no surgimento de faixas verticais
no pescoco, caracteristicas da proeminéncia do
musculo platisma.

O envelhecimento, um processo natural e
inevitavel, desencadeia uma série de alteracdes
fisiolégicas que afetam a estrutura e a funcéo do
platisma. A contragcdo continua do musculo ao
longo dos anos leva ao encurtamento de suas fi-
bras, resultando em uma aparéncia progressiva-
mente mais proeminente. Além disso, a flacidez
da pele cervical, a didstase do musculo platisma
e a perda de gordura cervical podem agravar a
PP, acentuando a perda de definicdo da linha da
mandibula, a formacdo de papadas e o surgi-
mento de faixas verticais visiveis.

As implicacdes estéticas da PP transcendem
a mera aparéncia fisica, impactando significati-
vamente o bem-estar psicoldgico e a autoestima
do individuo. A percepc¢do de um pescogo en-
velhecido e com contornos indefinidos pode ge-
rar sentimentos de insatisfagcdo e inseguranga,
afetando a qualidade de vida e as interag0es so-
ciais. Além disso, a PP pode interferir na ex-
pressividade facial, limitando a capacidade de
transmitir emocdes e nuances sutis através da
mimica.

Diante do impacto significativo da PP na
estética cervical e no bem-estar individual, a
busca por solugdes terapéuticas eficazes se
torna imperativa. A toxina botulinica tipo A
(BT-A) emerge como uma opc¢ao de tratamento
promissora, oferecendo a possibilidade de mo-
dular a contracdo do platisma e suavizar os con-
tornos do pescoco. No entanto, a compreensdo
aprofundada da anatomia e da fisiologia do pla-
tisma, bem como dos mecanismos de acdo da
BT-A, é crucial para otimizar os resultados te-
rapéuticos e minimizar os riscos de complica-
coes.

Este capitulo se propde a explorar em deta-
Ihes a anatomia e a fisiologia do masculo pla-
tisma, os fatores que contribuem para a sua pro-
eminéncia, as implicagdes estéticas e psicologi-
cas da PP, e as opgdes de tratamento disponi-
veis, com foco especial na utilizagdo da BT-A.
Ao longo deste capitulo, serdo apresentados da-
dos cientificos atualizados, técnicas de avalia-
cao clinica e abordagens terapéuticas inovado-
ras, visando fornecer aos leitores um conheci-
mento abrangente e aprofundado sobre a proe-
minéncia do muasculo platisma e suas implica-
cOes na estética cervical.

METODO

Esta revisdo de literatura investigou a apli-
cacgdo da toxina botulinica tipo A no tratamento
da proeminéncia do musculo platisma. A pes-
quisa bibliogréafica foi conduzida de forma
abrangente nas bases de dados PubMed e Co-
chrane, utilizando os Descritores em Ciéncias
da Saude (DeCS) "botulinum toxin™ e "platys-
ma muscle”, combinados estrategicamente com
operadores booleanos. Foram incluidos estudos
publicados no periodo de 2021 a 2025, garan-
tindo a relevancia e atualidade dos dados anali-
sados.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A reviséo de literatura sobre estudos recen-
tes que investigam a eficacia e seguranca da
OnabotulinumtoxinA como alternativa néo ci-
rargica para o tratamento da PP moderada a
severa indica que o tratamento proporciona
melhorias significativas na aparéncia estética,
com alta taxa de satisfagdo entre os participan-
tes e um perfil de seguranca favoravel. Os re-
sultados clinicos mostram uma reducéo na se-
veridade da PP, conforme avaliado por escalas
especificas (FABI et al., 2025). Além disso, a
incidéncia de eventos adversos foi baixa, pre-
dominantemente leve e comparavel a do pla-
cebo, reforcando a seguranca da toxina botuli-
nica para essa finalidade (SHRIDHARANI et
al., 2025).

O estudo realizado por Shridharani et al.
(2025) incluiu participantes adultos com PP
moderado a severo, que receberam doses ajus-
tadas de 26, 31 ou 36 unidades do medicamento
com base na gravidade inicial da condi¢cdo em
cada lado do pescoco. A avaliacdo dos resul-
tados mostrou que 76,7% dos participantes tra-
tados com OnabotulinumtoxinA alcangaram
uma melhora de pelo menos um grau na escala
de severidade da PP aos 14 dias, comparado a
apenas 21,2% no grupo placebo.

Em estudo semelhante, com dosagens dife-
rentes de medicamentos, Rohrich et al. (2025)
pesquisou 164 participantes adultos com PP
moderado a severo, que foram selecionados
para receber uma Unica dose baixa (26, 31 ou
36 U), dose alta (52, 62 ou 72 U) de Onabotu-
linumtoxinA ou placebo, com acompanhamen-
to por 4 meses. Os resultados demonstraram
que 77,8% dos participantes que receberam a
dose baixa e 88,2% que receberam a dose alta
atingiram uma melhora de pelo menos um grau
na escala Clinician Allergan Platysma Promi-
nence Scale (C-APPS) aos 14 dias, em compa-

racdo a apenas 12,0% no grupo placebo (P <
0,0001).

Em relacdo a eficacia e seguranca da Ona-
botulinumtoxinA (BOTOX) no tratamento da
proeminéncia do platisma (PP), a pesquisa rea-
lizada por Fabi et al. (2025) revelou que o tra-
tamento foi altamente eficaz e bem tolerado. O
estudo incluiu 408 participantes adultos com PP
moderada a severa, randomizados para receber
uma dose unica de 26, 31 ou 36 unidades de
OnabotulinumtoxinA ou placebo, com acompa-
nhamento por 120 dias. A incidéncia de eventos
adversos foi semelhante entre o0s grupos
tratados com OnabotulinumtoxinA (23,6%) e
placebo (21,5%), sendo a maioria dos eventos
leves e relacionados ao procedimento de inje-
¢do, como hematomas no local da aplicacdo.
Ademais, ndo foram registrados casos de dis-
fagia ou fragueza muscular no pescoco, refor-
cando o perfil de seguranca favoravel do
tratamento (FABI et al., 2025).

Nesse sentido, a respeito da fisiologia da
melhora estética proporcionada pela utilizagédo
da BT-A, o processo se da pela sua capacidade
de induzir de maneira temporéaria uma paralisia
do musculo platisma e assim reduzir a contra-
cdo excessiva. De acordo com os achados, a
melhora estética pode ser observada de maneira
rapida apds a aplicacdo, uma vez que 0s
resultados se tornam aparentes ap6s 14 dias da
realizacdo do tratamento. Além disso, os bene-
ficios da intervencdo ndo se limitam ao aspecto
fisico, mas também ao impacto psicolégico e
social dos pacientes, uma vez que promove 0
rejuvenescimento estético. A redugédo das fai-
xas verticais e da papada contribuem para uma
melhora significativa na percep¢do de imagem
corporal, 0 que, por sua vez, esta associado ao
aumento da autoestima e a diminuicdo de
sintomas relacionados a depressdo e a ansie-
dade.
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Apesar dos beneficios citados, embora a
toxina botulinica seja segura na maior parte dos
tratamentos, também sdo encontrados na litera-
tura a ocorréncia de efeitos adversos (EA). Ne-
sse sentido, a maioria dos EA relatados séo
leves, como dor local, edema e parestesia. Ne-
sse ambito, estudos mostram que tais EA sdo
temporarios e tendem a desaparecer com pou-
cos dias ap06s as aplicagdes. A ocorréncia de EA
graves, como fraqueza muscular progressiva, é
rara, mas possivel e especialmente mais reco-
rrente quando hé inadequacao na dose aplicada,
no local de aplicacdo ou na profundidade da
injecdo. Nesse ponto, acredita-se que doses
mais altas podem se espalhar para musculos
adjacentes, resultando em fraqueza de mus-
culoso que ndo sdo o alvo da toxina. Além
disso, a profundidade da aplicagdo pode estar
relacionada, uma vez que o platisma é um mus-
culo fino e as aplicagdes devem ser realizadas
de maneira superficial a este. Nesse sentido, a
padronizacdo das doses, como observado em
estudos como o de Shridharani et al (2025), se
mostrou fundamental para a minimizacdo dos
riscos e a maximizacao dos resultados estéticos
desejados.

A abordagem padronizada para o uso da
BT-A, com a definicdo clara de doses e locais
de aplicacdo, também é corroborada por ensaios
clinicos que sugerem que protocolos rigorosos
de tratamento oferecem menor incidéncia de
efeitos adversos. Os achados nesta revisdo
defendem que a adequacdo da dosagem esta
diretamente relacionada a eficécia e seguranca
do procedimento. Foi observado que trata-
mentos com doses elevadas de toxina botulinica
podem ndo ser mais eficazes, mas que ao com-
trario, podem aumentar os riscos de EA graves,
como a fraqueza muscular, e disseminagdo do
efeito da toxina, afetando areas indesejadas.
Além disso, a aplicacdo correta da BT-A, deve
ser realizada de modo a respeitar a anatomia do

paciente, com o intuito de garantir resultados
naturais e satisfatorios.

Alem da toxina botulinica outras aborda-
gens podem ser realizadas para o tratamento da
PP, como intervencles cirlrgicas e terapias
com laser. Entretanto, foi observado nesta re-
visdo que os autores Rohrich et al. (2023)
apontam a BT-A como sendo mais vantajosa,
uma vez que possui natureza ndo invasiva, ra-
pida recuperacdo e resultados estéticos satisfa-
torios, sendo frequentemente preferida pelos
pacientes. Pode-se considerar que essa prefe-
réncia é também influenciada pela menor ne-
cessidade de tempo de inatividade no pds pro-
cedimento e pela auséncia de cicatrizes, que sao
caracteristicas presentes em opc0es cirurgicas,
como no lifting cervical.

Por fim, observamos que a aplicagéo da to-
xina botulinica tipo A representa uma aborda-
gem eficaz e segura para o tratamento da proe-
minéncia do musculo platisma, sendo benéfica
tanto para a melhoria estética quanto para o
bem-estar psicoldgico dos pacientes. A minimi-
zacgdo dos EA é realizada pela aplicagdo segura,
através de doses padronizadas e técnica de apli-
cacdo cuidadosa. Ademais, o continuo avanco
nas pesquisas sobre a utilizacdo da BT-A para a
PP deve reforcar a importancia de um trata-
mento individualizado e baseado em evidéncias
cientificas, maximizando os beneficios e a se-
guranca do procedimento.

CONCLUSAO

A revisdo de literatura demonstrou que a
aplicacdo da toxina botulinica tipo A (BT-A) €
uma abordagem eficaz e segura para o trata-
mento da proeminéncia do musculo platisma
(PP), proporcionando beneficios estéticos sig-
nificativos e impactando positivamente o bem-
estar psicolégico dos pacientes. Os estudos ana-
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lisados confirmam que a BT-A reduz a contra-
¢ao excessiva do platisma, melhora a definicdo
da linha da mandibula e suaviza as faixas verti-
cais do pescoco, resultando em uma aparéncia
mais harmoniosa e rejuvenescida.

Além da eficécia estética, a toxina botuli-
nica se destaca por sua alta taxa de seguranga,
com eventos adversos predominantemente le-
ves e transitorios, especialmente quando apli-
cada de maneira adequada e com dosagem pa-
dronizada. A adocdo de protocolos rigorosos de
aplicacdo tem se mostrado essencial para mini-
mizar riscos e otimizar os resultados clinicos,

reforgando a importancia de um tratamento ba-
seado em evidéncias cientificas.

Embora alternativas terapéuticas, como
procedimentos cirlrgicos e terapias a laser,
também sejam consideradas, a BT-A se sobres-
sal como uma opgdo minimamente invasiva, de
recuperacéo rapida e com alto indice de satisfa-
cao dos pacientes. Diante disso, seu uso conti-
nuo na pratica clinica, aliado a avangos cienti-
ficos e técnicas aprimoradas, podera consolidar
ainda mais seu papel como tratamento de esco-
Iha para a PP moderada a severa.
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INTRODUCAO

O melanoma cutaneo (MC) é o cancer mais
agressivo e invasivo de pele, representando
cerca de 75% dos casos de morte relacionados
a doenca. Se caracteriza pela alteragdo maligna
dos melandcitos, células responsaveis pela sin-
tese da melanina e protecdo da pele, causada pe-
laradiacdo (UV), gerando danos irreparaveis ao
DNA das células cutaneas e promovendo a mul-
tiplicacdo desordenada (RAIMONDI, 2020).
As alteracBes genéticas mais comuns no mela-
noma envolvem mutac6es no locus CDKN2A e
na via RAS, com destaque para a mutacao no
gene BRAF (HOFF, 2013). O MC é mais preva-
lente em pessoas com pele clara, com aumento
da incidéncia em individuos com mais de 50
anos e em regides com forte radiacdo UV
(GOSMAN et al., 2023).

O melanoma se apresenta em diferentes for-
mas clinicas. O Melanoma Disseminativo Su-
perficial (MDS), que é o mais comum, repre-
senta de 60 a 65% dos casos e permite diagnos-
tico precoce devido ao seu crescimento radial.
O Melanoma Nodular (MN), mais agressivo,
invade as camadas dérmicas desde o inicio e é
responsavel por 15 a 20% dos casos. O Mela-
noma Acral Lentiginoso (MAL) é mais comum
em individuos de pele ndo branca, afetando
principalmente superficies palmo-plantares. O
Melanoma Lentigo Maligno (MLM), menos
agressivo, ocorre principalmente em idosos, re-
presentando 2 a 5% dos casos. O MLM pode ser
subdividido em melanoma expansivo superfi-
cial (MES), mais comum, e melanoma nodular
(MN) (FONTAINE & BRANDAO, 2022).

A prevencgéo do melanoma desempenha um
papel critico na redugdo da frequéncia da do-
enca e em seu progndstico, sendo categorizada
em prevencdo primaria, secundéria e terciéria
(SAEED et al., 2024). A prevencédo primaria se

prop0e a reduzir o desenvolvimento de cancer a
nivel individual e comunitério, incluindo a pre-
vencao da radiacdo UV excessiva. Sabendo que
a radiacao ultravioleta € um fator de risco sig-
nificativo para o desenvolvimento do melano-
ma, pode-se adotar algumas medidas como:
usar roupas protetoras, fazer uso adequado e
continuo de filtro solar; evitar a exposi¢édo ao
sol entre os horarios de 10h as 16h; evitar bron-
zeamento artificial; fazer uso de protecéo adici-
onal como o uso de retinoides e antioxidantes
(TRAGER et al., 2020). Além disso, outros es-
tudos enfatizam a capacidade da vitamina D de
inibir a proliferacdo e estimular a diferenciacdo
de células de melanoma, além de limitar a inva-
sdo e a angiogénese de células tumorais (LOM-
BARDO, 2021).

A prevencdo secundéria envolve a deteccédo
precoce dos tumores em seus estagios iniciais,
valendo-se de exames da pele por profissionais
com uso de dermatoscopio, softwares com ané-
lises de imagem além de anélise de les&o cuta-
nea digital multiespectral (TRAGER et al.,
2020). E importante ressaltar que a triagem é
aconselhada apenas na populacéo de alto risco,
sendo necessario, portanto, categorizacdo de
risco para evitar a ocorréncia de sobrediagnos-
ticos (SAEED et al., 2024).

A prevencdo terciaria € o conjunto de inter-
vencdes realizadas apds os efeitos negativos da
doenca terem se manifestado. Inclui agbes que
lidam com a possibilidade de o cancer retornar,
se propagar e até mesmo com possiveis compli-
cacOes do tratamento, visando principalmente o
bem-estar do paciente (SAEED et al., 2024).
Nesse contexto, abordagens guiadas pelo meca-
nismo de agdo de diferentes nutrientes podem
ser Uteis, como é o caso da cafeina, vitaminas C
e E, zinco, flavonoides e polifendis (DONG et
al., 2023) e vitamina D (LOMBARDO et al.,
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2021). Todos os tumores malignos tém caracte-
ristica hereditaria e os fatores de risco do MC
podem ser divididos em trés categorias: epige-
néticos, genéticos e ambientais. Os fatores ge-
néticos englobam histérico familiar, tipos de
pele Fitzpatrick 1 ou 2 (pele clara que se queima
facilmente e ndo bronzeia, e cabelos ruivos) e
falhas nos mecanismos de reparo do DNA (SE-
MIR et al., 2022). Acerca do epigenético, o
bronzeamento é considerado fator de risco,
principalmente em pessoas de pele clara que
tém 80% de chance de desenvolver a doenca,
comparados com individuos de tom de pele es-
curo. O fator ambiental mais consideravel é a
exposicdo cronica a radiacdo UV, decorrente da
incidéncia solar (BRANISTEANU et al.,
2023). Além disso, a quantidade de nevos me-
lanociticos no corpo é um fator de risco rele-
vante. Pesquisas mostram que pessoas com um
numero elevado de nevos, especialmente os ati-
picos, apresentam um risco significativamente
maior de desenvolver melanoma (MANICA et
al., 2021).

Dessa forma, diante dos avangos continuos
no entendimento da interacdo entre 0 melanoma
e fatores associados, como nutrientes, ambiente
e outras substancias, o objetivo deste trabalho
consiste em apresentar uma visao atualizada so-
bre estratégias voltadas a prevencdo da doenca,
tanto em nivel individual quanto comunitario.

METODO

Trata-se de uma revisao narrativa realizada
no periodo de 2020 a 2025, por meio de pesqui-
sas nas bases de dados PubMed, BVS e LI-
LACS. Foram utilizados os descritores: mela-
noma; prevencdo; diagnostico; tratamento; fa-
tores de risco”. Desta busca foram encontrados
21 artigos, posteriormente submetidos aos cri-
térios de selecao.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés; publicados no peri-
odo de 2020 a 2025 e que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa, estudos do
tipo revisao, disponibilizados na integra. Os cri-
térios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
séo.

Ap0s 0s critérios de selecdo restaram 7 arti-
gos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva e por tabela,
divididos em categorias tematicas abordando
descrever os pontos que foram mencionados na
discussdo, com base na &ncora tedrica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Dada a alta mortalidade do melanoma e seu
tratamento agressivo, € importante conhecer as
possibilidades preventivas e diagnosticas dis-
poniveis atualmente. Diversos fatores nutricio-
nais, quimicos, intrinsecos e extrinsecos tém
sido investigados como potenciais agentes na
prevencdo do melanoma, enquanto outros fato-
res sdo avaliados quanto ao risco de seu desen-
volvimento.

Fatores Nutricionais e Quimicos
As vitaminas A, C e E destacam-se na redu-

c¢ao do estresse oxidativo e na protecdo do DNA
contra os danos induzidos pelos raios UV. De-
rivados da vitamina A podem inibir a prolifera-
cdo e invasdo de células de melanoma, en-
guanto a vitamina C e a E apresentam efeito si-
nérgico na neutralizacdo das espécies reativas
de oxigénio (ROS), prevenindo a progressao tu-
moral (DONG, et al., 2023).
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A vitamina D também tem sido amplamente
estudada devido ao seu potencial papel na pre-
vencgdo e progressdo do melanoma. Seu meca-
nismo de acdo envolve o receptor de vitamina
D (VDR), que regula genes associados a proli-
feragdo celular e a resposta imunologica. Estu-
dos sugerem que a deficiéncia de vitamina D
pode estar relacionada a melanomas mais agres-
sivos, maior espessura tumoral e maior taxa mi-
totica. No entanto, a sintese da vitamina D de-
pende da exposic¢do a radiacdo UVB, um conhe-
cido fator de risco para melanoma, tornando a
suplementacdo uma alternativa mais segura
para manter seus niveis adequados (LOM-
BARDO et al., 2021).

Outros compostos também demonstraram
potencial no controle do melanoma. O selénio,
presente em diversos alimentos, protege contra
0 estresse oxidativo, mas sua influéncia na pre-
vencdo do melanoma ainda é controversa. A ca-
feina apresentou efeitos antiproliferativos, re-
duzindo mediadores inflamatorios e estimu-
lando a producdo de melanina, enquanto acidos
graxos poliinsaturados n-3 (PUFAs n-3 LC) pa-
recem estar associados a uma menor incidéncia
de melanoma, conforme observado em popula-
¢Oes com dietas ricas nestes compostos. Os fla-
vonoides, encontrados em vegetais e frutas,
possuem propriedades antioxidantes e anti-in-
flamatorias, podendo inibir a angiogénese e in-
duzir a apoptose celular, embora ainda faltem
estudos epidemioldgicos que comprovem sua
relacdo direta com o melanoma (DONG, et al.,
2023).

A nutricdo desempenha um papel funda-
mental na prevencgédo e no tratamento do mela-
noma. Dietas ricas em frutas, vegetais, acidos
graxos poliinsaturados e com baixo consumo de

carnes processadas parecem oferecer protecao.
A Dieta Mediterranica, caracterizada pelo alto
consumo de vegetais, azeite de oliva e pescado,
tem sido associada a uma menor incidéncia da
doenca, especialmente entre mulheres. Da
mesma forma, a Dieta DASH, focada no con-
sumo de alimentos ricos em fibras e com baixo
teor de gorduras saturadas, demonstrou efeitos
protetores, principalmente em mulheres jovens.

Alimentos especificos também tém sido in-
vestigados quanto a sua influéncia no risco de
melanoma. O consumo excessivo de carne ver-
melha e processada pode estar associado a um
aumento no risco da doenca, possivelmente de-
vido a presenca de compostos carcinogénicos.
Da mesma forma, o alcool, especialmente o vi-
nho branco, tem sido relacionado a um maior
risco de melanoma, possivelmente por conter
acetaldeido, substancia que sensibiliza a pele a
radiacdo UV. Em contrapartida, 0 consumo mo-
derado de café tem demonstrado efeitos prote-
tores, provavelmente devido as suas proprieda-
des antioxidantes, enquanto os efeitos do cha
ainda sdo inconclusivos.

Compostos naturais também estdo sendo
estudados por seus efeitos sobre o melanoma. A
curcumina, presente na clrcuma, mostrou pro-
priedades anticancerigenas, embora sua baixa
biodisponibilidade seja um desafio. O gengibre
apresentou propriedades antioxidantes e citoto-
xicas, sugerindo potencial para auxiliar na pre-
vencéo e tratamento do melanoma. O fungo me-
dicinal Ganoderma lucidum demonstrou capa-
cidade de fortalecer a imunidade e inibir a pro-
gresséo da doenga (PELLEGRINI et al., 2021).
Os principais fatores nutricionais envolvidos no
risco do melanoma foram sintetizados na tabela
abaixo (Tabela 5.1).
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Tabela 5.1 Fatores e riscos associados ao melanoma

Fator

Prevencao

Legumes e frutas

Menor incidéncia (pequenos estudos de caso-controle),

sem relacdo em estudos de coorte maiores. Risco redu-

zido para cebola, leguminosas com alho e risco aumen-
tado para repolhos em um caso-controle italiano.

Cereais e doces

Aumento do risco em um estudo caso-controle italiano.

Carne vermelha e processada

Efeito protetor.

Ovos

Risco reduzido.

Azeite

Risco reduzido para ingestéo de até 60 g/dia.

Ingestéo de alcool

Aumento de risco, especialmente devido ao consumo de
vinho branco e bebidas alcodlicas.

Café Risco reduzido.
Ché Nenhuma associagdo confirmada. Efeito protetor em um
pequeno estudo de caso-controle.
AGPI Efeito nulo ou muito pequeno. Risco reduzido com n3-
PUFAs e risco aumentado com n-6 PUFAs.
Aumento do risco com altas ingestdes de vitamina C
Vitamina C provenientes de alimentos e frutas citricas. Efeito prote-
tor em mulheres mais jovens e fototipos Il e 11l em um
pequeno estudo.
Vitamina D Efeito protetor ou pequeno em mulheres e homens.
Vitamina A Risco reduzido com alta ingestdo de retinol.
Vitamina E Efeito nulo.
Vitaminas B Associacdes controversas.

Fonte: Adaptado de PELLEGRINI et al., 2021

Fatores Intrinsecos
Os fatores intrinsecos incluem histérico fa-

miliar de melanoma, mutacdes genéticas (como
a CDKJ4), alto numero de nevos e fendtipo de
pele clara, cabelos ruivos ou loiros, baixa capa-
cidade de bronzeamento e suscetibilidade a
queimaduras solares.

A obesidade também tem sido debatida
como fator de risco para melanoma. Embora um
IMC elevado possa estar relacionado ao au-
mento da incidéncia da doenca, principalmente
em homens, mulheres com sobrepeso podem ter
menor exposicao solar devido a habitos de evi-
tacdo, reduzindo potencialmente o risco. Além
disso, a obesidade pode impactar a resposta a

quimioterapia e a imunoterapia, interferindo na
progressao do melanoma. (PELLEGRINI et al.,
2021)

Fatores Extrinsecos
Os fatores extrinsecos, por sua vez, estao

majoritariamente relacionados a exposi¢éo a ra-
diacéo ultravioleta (UV), seja de fontes naturais
ou artificiais, sendo a exposic¢éo solar intensa e
intermitente na infancia e adolescéncia um dos
principais agravantes (PELLEGRINI et al.,
2021).

Além disso, sabendo que o desenvolvi-
mento de mais de 90% dos canceres de pele es-
t&o associados a exposicdo solar, torna-se perti-
nente avaliar o comportamento humano e as
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normas culturais de uma populagéo e sua rela-
¢do com a incidéncia de MC.

Um estudo realizado no Canada indicou que
a temperatura anual mais alta (nesse caso, um
ambiente mais agradavel de até 27°C), a dispo-
nibilidade de espacos verdes e o indice UV sdo
0s principais fatores associados ao risco de MC
naquela populacdo. Tendo em vista a localiza-
cao geografica do pais, entende-se que esses fa-
tores associados tornam o grupo mais propenso
a passar tempo ao ar livre, menos propensos a
utilizar roupas de protecdo e mais propensos a
sofrer uma queimadura solar. J& quando a tem-
peratura € maior que 27°C, o risco de queima-
duras diminui, pois as pessoas buscam o con-
forto de ambientes com sombra e ar condicio-
nado (BERMAN-ROSA et al., 2022).

Assim, torna-se evidente que as condicdes
climaticas moldam os costumes de uma comu-
nidade e modificacBes no ambiente fisico sdo
uma alternativa para mudar o crescimento do
MC. Politicas para fornecimento de sombra em
locais publicos se apresentam entdo como uma
eficiente medida de promocdo de saude.

Rastreamento
Por fim, uma série de estudos tem investi-

gado a eficacia de estratégias de prevencao pri-
maéria e secundaria na reducdo da incidéncia e
na melhoria do diagnéstico precoce, merecendo
um destaque especial nos resultados dessa pes-
quisa.

E importante ressaltar que estratégias para
detecgéo precoce do melanoma devem conside-
rar aspectos como: carga de trabalho, impacto
psicologico e custos econdmicos. Nesse sen-
tido, uma pré-selecdo de pessoas para triagem
seletiva - com o auxilio de questionarios de ava-
liacdo de risco ou exames regulares de pele - se
mostrou mais eficiente no recrutamento da po-
pulacdo-alvo quando comparado a uma rotina
de exames cutaneos regulares durante todo o

ano ou até mesmo a campanhas ocasionais de
triagem com duracdo de duas semanas a cada
ano em toda a populagéo. Foi percebido entdo
que a populacgéo triada ndo estava motivada uni-
camente pela ansiedade, o que possibilitou uma
abordagem mais certeira e eficiente aqueles que
tinham maior risco (DUBBINI et al., 2021).

Gordon et al. (2020) comparou a relagdo
custo-beneficio dos programas de prevengédo
primaria do melanoma (considerando aces
educativas quanto ao uso de protetor solar, rou-
pas de protecéo e reprogramacao de atividades
ao ar livre) com as medidas de prevencdo se-
cundaria (por meio da deteccdo precoce pelo
exame clinico da pele). As evidéncias mostra-
ram que a prevencdo primaria foi superior a de-
teccao precoce na maioria dos resultados, tendo
uma economia de custos significativa, além de
ndo haver beneficio econdmico de longo prazo
em implementar exames clinicos de pele em
pessoas com mais de 50 anos para diminuir o
impacto da doenca. Assim, sugere-se que, em
vez da triagem populacional, seja realizada tri-
agem dos grupos de alto risco conhecido para
melanoma, sendo ainda, o uso diario de protetor
solar uma prioridade para o controle do mela-
noma.

De maneira semelhante, Trager et al. (2020)
apresentou dados de que um programa australi-
ano de prevencéo do cancer de pele iniciado em
1988 incentivando o uso de chapéus, éculos de
sol e andar a sombra, j& tenha prevenido cerca
de 50.000 céanceres e 1.400 mortes por cancer
de pele nos anos de 1988 a 2011, ou seja, a pre-
vencao primaria tem grande potencial para es-
tabilizar e até mesmo reduzir a incidéncia do
melanoma. Todavia, chama a atencdo para con-
trovérsia de estudos anteriores que ndo mostra-
ram evidéncias suficientes para confirmacéo
dessa relacdo, pois o protetor solar pode criar
uma sensacdo de falsa seguranca, tendo em

vista que seus usuarios normalmente aplicam
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apenas 25% da quantidade recomendada neces-
séria para atingir o fator de protecdo indicado
no rotulo. Por outro lado, conclui que a triagem
por meio de exames clinicos da pele na popula-
cao de alto risco € uma medida segura e econo-
mica. Portanto, constata-se que a prevencao pri-
maria, por meio do uso de protetor solar e cam-
panhas de salde publica, tem se mostrado efi-
caz nos paises em que foi implementada. No en-
tanto, é indispensavel que programas educacio-
nais sejam reforcados para garantir que a popu-
lacdo adote essas medidas de forma correta e
consistente, evitando préticas inadequadas,
como a aplicagéo insuficiente de protetor solar.
Por outro lado, a detecgéo precoce segue sendo
uma intervencdo secundaria critica nos grupos
de alto risco (TRAGER et al., 2020).

CONCLUSAO

Este estudo reforca a importancia da pre-
vencao e do rastreamento precoce do melanoma
cutaneo como estratégias fundamentais para a
reducdo da mortalidade e morbidade associadas
a doenca. A analise dos dados evidenciou que
fatores nutricionais, genéticos e ambientais de-

sempenham papel determinante no desenvolvi-
mento e na progressdo do melanoma. A adogao
de medidas preventivas, como o uso adequado
de protetor solar, a identificacdo de grupos de
risco e a realizacdo de exames dermatoldgicos
regulares, demonstrou ser eficaz na reducdo da
incidéncia e na melhoria do prognostico da do-
enca.

No entanto, apesar dos avangos na compre-
ensdo dos fatores de risco e das abordagens te-
rapéuticas, ainda ha lacunas significativas no
conhecimento sobre a interagdo entre aspectos
genéticos, alimentares e ambientais na progres-
sdo do melanoma. Estudos futuros devem ex-
plorar com maior profundidade a relagéo entre
dieta e suscetibilidade a doenca, bem como a
eficacia de novas abordagens terapéuticas e
imunomoduladoras na prevengéo e tratamento
do melanoma cutaneo.

Nesse contexto, faz-se necessario o aprimo-
ramento das politicas publicas voltadas para a
conscientizacao e educacgédo da populacéo sobre
0s riscos do melanoma, com énfase na preven-
cao priméria. Além disso, incentivar pesquisas
clinicas e epidemiolégicas contribuird para o
desenvolvimento de estratégias mais eficazes
no manejo e controle dessa condigao.
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INTRODUCAO

A rosacea ocular € uma doenca inflamatdria
cronica que representa entre 10% e 50% da po-
pulacdo total de rosacea, acomete com lesdes, a
superficie ocular e as glandulas de Meibomius.
Sua fisiopatologia envolve multiplos fatores,
incluindo a disfuncdo glandular, inflamacéo
cronica, hiper-reatividade vascular, disbiose
microbiana e alteragdes neurogénicas (BRAZ et
al, 2021). A disfuncgéo das glandulas de Meibo-
mius é um dos principais fatores patogénicos,
levando a producédo de camada lipidica da la-
grima, o0 que resulta em instabilidade do filme
lacrimal e olho seco evaporativo. Esse processo
inflamatorio contribui para a obstrucdo dos
ductos glandulares e a formacéo de material se-
baceo espesso, exacerbando a inflamacdo da
superficie ocular. A resposta imune inata tem
um papel central na fisiopatologia da rosacea
ocular, com a ativagdo anormal de peptideos an-
timicrobianos, como a catelicidina (LL-37), que
promove a liberacdo de citocinas pré-inflama-
torias e aumenta o recrutamento de células in-
flamatorias. Além disso, a superexpressao de
metaloproteinases (MMPs) contribui para a ma-
nipulacdo da matriz extracelular, agravando a
hiper-reatividade vascular e resulta na dilatacéo
anormal dos vasos sanguineos e no aumento da
permeabilidade vascular, levando ao eritema e
telangiectasia das lesGes. Esse processo pode
estar relacionado a uma disfuncdo endotelial e
uma resposta exagerada a estimulos térmicos
(BRAZ et al, 2021).

O diagndstico desse subtipo de rosacea é
predominantemente clinico e se baseia na pre-
senca de um ou mais sinais e sintomas caracte-
risticos da doenca. Entre as manifestacdes mais
comuns, destacam-se a hiperemia conjuntival
interpalpebral, que confere aos olhos uma apa-
réncia avermelhada ou aquosa e sintomas como
sensacdo de corpo estranho, ardéncia, quei-

macdo, picadas, secura ocular, prurido, foto-
fobia e visdo turva. Além disso, a observacéo de
telangiectasias na conjuntiva e na margem pal-
pebral, eritema palpebral e periocular reforca a
suspeita diagnostica. A avaliagdo oftalmologi-
ca pode revelar blefarite anterior, disfuncdo das
glandulas de Meibomius e irregularidades nas
margens palpebrais, comprometendo a qualida-
de da lagrima e predispondo a uma instabili-
dade do filme lacrimal (VIEIRA, 2012).

Em estagios mais avangados, a inflamacéo
cronica pode levar ao desenvolvimento de con-
juntivite recorrente e ceratite, aumentando o
risco de complica¢fes mais graves, como neo-
vascularizagdo corneana e comprometimento
da acuidade visual. Diante da variabilidade cli-
nica da doenca, a correlacdo com achados der-
matoldgicos e a exclusdo de diagndsticos dife-
renciais, como olho seco de outras etiologias,
dermatite seborreica e blefarite alérgica, sdo
fundamentais para um manejo adequado do pa-
ciente (VIEIRA, 2012).

Apesar de ndo existir uma cura definitiva
para a rosacea, é possivel atenuar ou controlar
seus sinais por meio de tratamentos tépicos e
orais, tecnologias baseadas em luz, além de
uma rotina adequada de cuidados com a pele e
gerenciamento do estilo de vida. Além disso,
novas opcoes terapéuticas tém surgido nos ulti-
mos anos, prometendo maior eficacia no con-
trole da doenca. Devido a isso, 0 objetivo deste
estudo foi analisar novos tratamentos disponi-
veis para a rosacea ocular que possuem eficacia
comprovada para 0s pacientes.

METODO

Trata-se de uma reviséo integrativa da lite-
ratura executada em seis etapas, sendo: 1. Ela-
boracdo da questdo norteadora da pesquisa; 2.
Escolha das bases de dados e critérios de inclu-
séo e exclusdo para os estudos; 3. Decisdo dos
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dados a serem extraidos dos relatos seleciona-
dos; 4. Avaliagdo dos estudos incluidos na re-
visdo; 5. Andlise dos resultados encontrados; 6.
Construcdo da revisdo e resumo sobre o co-
nhecimento obtido. (WHITTEMORE, 2005).

Para a formulacéo da questéo norteadora foi
utilizada a estratégia PICO, a partir da qual se
chegou a pergunta que conduziu a pesquisa,
sendo ela: Em pacientes com rosacea ocular,
tratamentos inovadores se mostraram mais efi-
cazes comparado aos tratamentos convencio-
nais na reducgéo da inflamagéo e dos sintomas
oculares?

As buscas foram realizadas com 0 acesso
virtual as bases de dados “Biblioteca Virtual em
Saude” (BVS) e o portal PubMed®, no més de
fevereiro de 2025. Congruente aos “Descritores
em Ciéncia da Saude” (DeCS) foram utilizados:
"Rosacea Ocular" e "Novos Tratamentos”. Os
descritores foram relacionados com o operador
booleano “AND”. Os critérios de inclusdo fo-
ram os relatos publicados desde 2020, disponi-
veis em texto completo na lingua portuguesa,
espanhol ou inglés, de modo que apresentasse

Fluxograma 6.1 Selecdo dos Estudos. Fonte: Autores (2025)

J

Nimero de relatos
identificados nas bases
de dados:
PubMed: 22

Identificagdo

significativa importancia para essa reviséo, for-
necendo uma correlagéo positiva, negativa ou
neutra entre novos tratamentos e rosacea ocular.
Os critérios de exclusdo foram os estudos que
ndo respondiam a questdo norteadora da pes-
quisa e 0s que ndo se adequaram aos critérios
de inclusdo, ndo correlacionando as tematicas
supracitadas. Artigos enquadrados como revi-
sdes bibliogréaficas foram desconsiderados para
obtencdo dos resultados. Por sua vez, os artigos
duplicados foram contabilizados apenas uma
Vez para a pesquisa.

De inicio, foram identificados 22 artigos no
PubMed, que passaram pela leitura, indepen-
dente, de titulos e resumos em que foram jul-
gados a qualidade metodoldgica dos estudos e
responderam a pergunta principal. O processo
completo para a selecdo dos relatos ocorreu
conforme a fluxograma abaixo (Fluxograma
6.1). Por fim, houve a sele¢éo de 05 artigos para
constituir a presente revisdo, selecionados pelos
critérios de inclusdo e exclusdo e analisados por
todos os autores.

Namero de relatos
identificados em
outras fontes: 0

Numero de relatos Numero de relatos
selecionados: 08 excluidos: 14

Namero de relatos
eliminados
Y duplicados: 0

Numero de artigos avaliados
em texto completo para
eligibilidade: 08

Incluséo l Eligibilidade [ Selecédo ]

l

Numero de relatos
excluidos: 03

v

Namero de estudos
incluidos na reviséo: 05
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Apos analise, 05 artigos foram selecionados
de acordo com os critérios de inclusdo para
compor esta revisdo. A tabela abaixo (Tabela
6.1) apresenta os principais dados sintetizados
encontrados nos estudos, 0s quais, com poucas
divergéncias entre si, e com base em artigos ro-
bustos publicados em diferentes paises, levam a
uma concluséo. A rosacea ocular é uma doenca
inflamatdria crénica que acomete as palpebras
e a superficie ocular, frequentemente associada
a rosacea cutanea. A condicéo é caracterizada
por sintomas como hiperemia conjuntival, olho
seco, telangiectasia palpebral, blefarite e
disfuncéo das glandulas de Meibomius (DGM).
O manejo da roscea ocular continua sendo um
desafio terapéutico, especialmente em casos
refratarios aos tratamentos convencionais,
como antibioticos topicos e orais. Nos ultimos
anos, novos tratamentos tém sido investigados,
incluindo terapias fisicas e imunomoduladoras,
com resultados promissores (ROSSO et al.,
2024).

Entre as novas abordagens, destaca-se 0 uso
da luz pulsada intensa (IPL), que tem se mos-
trado uma alternativa eficaz na modulacéo da
inflamacdo e no tratamento da DGM associada
a rosacea ocular. Um estudo realizado por Ver-
ges, C et al. (2022) demonstrou que a IPL pro-
moveu uma melhora significativa na qualidade
da lagrima e na funcdo das glandulas de Meibo-
mius, sugerindo que esta modalidade pode atuar
diretamente na reducédo da inflamacao e na res-
tauracdo da homeostase ocular. Outro estudo
conduzido por Dellatorre et al. (2023) corro-
bora esses achados, indicando que a IPL tam-
bém reduz os sinais de blefarite e melhora o
conforto ocular, mesmo em pacientes refrata-
rios a tratamentos convencionais.

Alem da IPL, a eletroterapia por ressonan-
ciamolecular quantica tem emergido como uma
alternativa inovadora, especialmente no con-
texto pediatrico. O estudo de Surapane, et al.
(2025) investigou a eficacia dessa modalidade
em criangas com rosécea ocular, relatando re-
ducdo dos sinais inflamatdrios e melhora da
funcdo lacrimal, embora os dados ainda sejam
preliminares e carecem de validacéo em estudos
mais amplos. Essa técnica parece atuar modu-
lando a atividade elétrica das células, promo-
vendo efeitos anti-inflamatérios e estimulando
a regeneracao tecidual.

Outro aspecto relevante no contexto da ro-
sacea ocular é a compreensdo dos mecanismos
imunoldgicos subjacentes. Um estudo recente
realizado por Wiladis et al. (2022) destacou a
expressao aumentada do fator de diferenciacdo
mieloide 88 (MyD88) nas palpebras de pacien-
tes com rosacea, sugerindo uma participacao
importante da via inflamatdéria mediada por
TLRs (Toll-like receptors). Isso levanta a pos-
sibilidade de terapias que visem a modulacdo
dessa via inflamatoria, como o uso de inibido-
res especificos que poderiam atuar diretamente
na origem da resposta inflamatdria exacerbada.
(WLADIS et al, 2022)

Outra perspectiva terapéutica que merece
destaque é o uso de drogas imunomoduladoras,
como a ivermectina topica e a ciclosporina of-
talmica. Estudos recentes tém sugerido que a
ivermectina pode reduzir a carga microbiana
ocular e modular a inflamagéo, enquanto a ci-
closporina pode melhorar os sintomas de olho
seco e inflamag&o palpebral em pacientes com
rosacea ocular grave (THIBOUTOT, et al
2020). A combinacdo dessas abordagens com
terapias fisicas, como a IPL, pode oferecer um
tratamento mais abrangente e eficaz.

Por fim, cabe mencionar que a eficacia de
tratamentos tradicionais, como antibidticos
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orais (por exemplo, doxiciclina), continua sen-
do um pilar no manejo da rosacea ocular, mas a
combinacdo com novas terapias pode potencia-
lizar os resultados clinicos. Ensaios clinicos que
avaliem a eficacia combinada de IPL, eletro-
terapia e imunomodulagdo s&o necessarios para

estabelecer protocolos que maximizem os bene-
ficios e minimizem os riscos. Assim, 0 avango
nas abordagens terapéuticas pode representar
um impacto significativo na qualidade de vida
dos pacientes acometidos pela doenga (THIBO-
UTOT, et al 2020).

Tabela 6.1 Sintese dos trabalhos incluidos na revisdo conforme o titulo, autores, ano de publicacao, pais de origem,

nivel de evidéncia, objetivos e resultados.

Publicags 9O
Titulo Autor o ¢ Desen- Objetivos Resultados
volvido
Trés pacientes com sérias
complicagdes oftalmicas de
rosacea ocular receberam o
Effect of ,
. farmaco e apresentaram
treatment with .
. melhoras dos sintomas de
silver(l) Estabelecer a . .
. blefarite, como secrecéo
complex of eficacia de novos . .
. . purulenta, hiperemia
metronidazole colirios e . -
on ocular WA- omadas com conjuntival e vermelhiddo
SZCZYKO . . palpebral. Além de evolucéo
rosacea: 2020 Polénia complexo de . L
. WSKA, A, dos sinais de conjuntivite,
Design and for- prata com me- . ~
. etal. . cicatrizacdo de lesdes na
mulation of tronidazol para o , . .
. cérnea, acuidade visual, do
new silver drug tratamento de . . .
. , filme lacrimal e reducdo do
with potent rosacea ocular
L . blefaroespasmo. Todos 0s
antimicrobial . .
. pacientes possuiram avangos
activity . -
nos sintomas subjetivos e
objetivos da rosacea ocular
apos o tratamento adequado.
Os protocolos atualizados
para o tratamento de rosacea
ocular conforme a FDA,
consiste em higiene dos
cilios e suplementacéo oral
Standard R P ¢
de dmega 3, pode ser
management -
. . acompanhado de uso topico
options for Fornecer um guia . . s
Estados - de azitromicina ou inibidor
rosacea: The THIBOUT . de opcdes para o . . ,
Unidos de calcineurina, além de uso
2019 update by OT, D.; et 2020 tratamento
. da eventual de pomada
the Ntional al . adequado da - ,
América ) antibiotica. Também pode
Rosacea rosacea o .
. ser utilizado colirio de
Society Expert . . . x
. ciclosporina se inflamagéo
Committee

tépica ocular e uso de

tetraciclina oral (do-
xiciclina). Estudos recentes
apontam a azitromicina to-
pica como tdo eficaz quanto
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a doxiciclina oral,

apresentando menos efeitos
adversos durante o tra-
tamento. Podem ser consi-
derados luz intensa pulsada
ou termopulsacéo para re-
duzir sintomas de irritacdo.

No western blotting, as ra-
z6es médias de MYD88 para
actina foram 13,8 (desvio
padrdo = 14,1) e 44,3 (desvio
padrdo = 39,6) em pacientes
controle e com rosacea, res-
pectivamente (p = 0,002). Na
imuno-histoquimica, os
nimeros médios de células

Este estudo foi . .
com coloracéo positiva fo-

Myeloid rojetado para
differentiation 50 rr: arar :ex ram 12,1/campo 40x (desvio
factor 88 o P . padrdo = 9,61/campo 40x) e
. WLADIS, Finlan- pressdo de . .
expression in 2021 . 27,4/40x (desvio padrédo =
. EJ. et al dia MYD88 nas
eyelid , 18,7/campo 40x) em
: palpebras de pa- .
specimens of . pacientes controle e com
cientes com e , .
rosacea sem roscea roséacea, respectivamente (p
' = 0,0438). Conclui-se que a
expressdo da proteina
MYD88 é mais frequente em
portadores de rosacea ocular,
sendo a estratégia de inibicao
de MYD88 uma opc¢éo de
tratamento consideravel e
importante para o controle
dessa doenca.
O questionario OSDI indicou
uma reducdo nos sintomas,
. L com 91,9% dos pacientes
Estimar a eficacia .
alcancando valores normais.
. e a seguranca do .
Prospective . . Os sintomas melhoraram,
. novo dispositivo .
evaluation of . especialmente a secura,
. de luz intensa N
intense pulsed sensacdo de corpo estranho,
. pulsada, Ther- . .
light treatment maeve PIUS. com fotofobia e dor. A anélise ao
for meibomian VERGES, ) y_ ' longo do tempo mostrou
2022 Europa 0 intuito de tratar . L
gland C. etal . « maior melhora do primeiro
a disfuncdo da

dysfunction
and blepharitis
due to ocular
rosacea

para 0 49° dia. Houve
melhorias nos sinais
palpebrais, principalmente
em telangiectasia e blefarite,
resultando em 78% de
ocular. x . .
reducdo da rosacea facial e
81,1% no rubor. Todos 0s
pacientes relataram melhora

glandula de
Meibomius e a
blefarite asso-
ciada a rosacea
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na qualidade de vida, e
94,6% notaram uma melhora
significativa (p<0,001).

Eletroterapia
de ressonancia

Apos o tratamento com
eletroterapia QMR, dois dos
trés pacientes apresentaram
melhora na acuidade visual.

A neovascularizagdo e a

cicatrizacdo da cornea
regrediram significati-
vamente em todos 0s paci-

Este estudo teve
como objetivo
apresentar os re-
sultados do uso
da eletroterapia
por ressonancia

molecular SURAPAN . entes. Dois meses depois, a
uantica para o ENI, L., et 2025 molecular quan- remodelacdo da cérnea foi
qtra’[amenF;o da ,al l' tica (QMR) no visivel egm exames de to
i tratamento de . A
rosacea ocular rosicea ocular mografia de coeréncia 6ptica
pediatrica ediAtrica que em dois pacientes. Todos 0s
nzo respon d?su . pacientes conseguiram
P interromper o uso de
outros tratamen- . L .
. imunossupressores topicos e
' mantiveram-se sem sintomas
durante 1,5 anos de
acompanhamento.
CONCLUSAO como a base de ciclosporina A, também apre-

A rosacea ocular € uma doenca inflamatdria
cronica que pode afetar significativamente a
qualidade de vida, exigindo um diagnéstico
preciso e a exclusdo de outras condicGes. A dis-
funcdo das glandulas de Meibomius contribui
para a instabilidade do filme lacrimal, enquanto
a hiper-reatividade vascular e a resposta imune
exacerbada desempenham papeis centrais na
sua fisiopatologia, tornando o tratamento um
desafio continuo. Os tratamentos convencionais
incluem higiene palpebral, lubrificantes ocula-
res e antibidticos topicos, mas novas terapias
tém demonstrado eficacia na redugédo dos sinto-
mas. A luz pulsada intensa (IPL) se destaca por
seu efeito anti-inflamatério e na melhora da
funcdo glandular, enquanto novos colirios,

sentaram bons resultados. Essas opgdes podem
complementar ou até superar os tratamentos tra-
dicionais em alguns casos, embora estudos adi-
cionais sejam necessarios para validar sua segu-
ranca e eficacia.

A variabilidade dos resultados e o tamanho
reduzido das amostras limitam a generalizagédo
dos achados, tornando essencial o acompanha-
mento oftalmoldgico para evitar complicacGes
mais graves. Além disso, mudancas no estilo de
vida podem contribuir para o controle dos sin-
tomas. Embora a rosacea ocular ndo tenha cura
definitiva, hd formas eficazes de minimizar
seus impactos, e 0s avangos terapéuticos pro-
porcionam esperanca para um controle mais efi-
caz da doenga, melhorando a qualidade de vida
dos pacientes.
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INTRODUCAO

A toxina botulinica tipo A (BoNT A), atu-
almente reconhecida como toxina onabotuli-
nica A pela Food and Drug Administration
(FDA), tem ganhado destaque em estudos vol-
tados ao controle da dor, incluindo condicdes
como a dor miofascial. Nesse contexto, seu me-
canismo de acdo tem sido associado ndo apenas
a modulacéo dos receptores envolvidos na dis-
funcdo neuromuscular, mas também a regula-
cao do sistema de receptores nociceptivos, evi-
denciando seu potencial na reparacao e alivio
da dor (DALL' ANTONIA, 2013).

Dessa maneira, € possivel observar que a to-
xina botulinica (BoNT) tem ampliado significa-
tivamente sua aplicacdo terapéutica, especial-
mente no manejo de condicGes dolorosas croni-
cas. Assim sendo, esse crescimento deve-se, So-
bretudo, ao avanco na compreensdo de seus me-
canismos de acdo, além de sua comprovada efi-
cacia e seguranca.

Nessa linha de raciocinio, a BoNT se apre-
senta como uma alternativa vantajosa quando
comparada as terapias farmacoldgicas conven-
cionais, principalmente por evitar os efeitos co-
laterais frequentemente associados aos medica-
mentos utilizados no controle da dor crénica.
(ROMERO, 2020).

Além disso, a versatilidade da BoNT A no
tratamento da dor tem incentivado investiga-
cOes em diferentes contextos clinicos, como
neuralgia do trigémeo, cefaleia crénica e dor
musculoesquelética. Logo, ao combinar efica-
cia comprovada e seguranga, ela surge como
um componente promissor para terapias multi-
disciplinares, reforcando a importancia de no-
vas pesquisas para consolidar sua aplicagcdo em
protocolos clinicos padronizados.

Dessa forma, sua utilizagdo ndo apenas am-
plia as opgdes terapéuticas disponiveis, mas

também oferece um caminho inovador para me-
Ihorar a qualidade de vida de pacientes que con-
vivem com condigdes dolorosas de dificil ma-
nejo.

O objetivo dessa revisdo é analisar 0s me-
canismos de acdo da toxina botulinica no trata-
mento da dor, destacando suas principais indi-
cacOes clinicas e eficacia terapéutica. Além
disso, serdo abordadas as evidéncias cientificas
disponiveis e as perspectivas futuras dessa
abordagem, considerando seu potencial no ma-
nejo da dor.

METODO

Para a elaboracdo desta revisao sobre 0 uso
da toxina botulinica no tratamento da dor, foi
realizada uma pesquisa bibliografica abran-
gente nas bases de dados Scientific Electronic
Library Online (SciELO) e Biblioteca Virtual
em Saude (BVS). Nesse sentido, foram inclui-
dos estudos publicados entre 2005 e 2025, a fim
de garantir a relevancia e a atualizacdo ci-
entifica.

Além disso, os descritores utilizados na
busca foram: "toxina botulinica”, "tratamento
da dor", "dor crbnica" e "analgesia". Ademais,
os critérios de inclusdo contemplaram artigos
originais, revisdes sistematicas e ensaios clini-
cos que discutissem 0s mecanismos de acdo, a
eficicia e as indicacBes clinicas da toxina bo-
tulinica no alivio da dor. Assim sendo, para
ampliar a abrangéncia da pesquisa, foram prio-
rizados estudos em portugués, inglés e espa-
nhol.

Por outro lado, trabalhos que apresentassem
limitacbes metodoldgicas significativas ou que
ndo estivessem disponiveis na integra foram ex-
cluidos. Dessa forma, os resultados obtidos for-
necem uma visao fundamentada e atual sobre 0s
avangos e as perspectivas relacionados ao uso

44 | Pagina




terapéutico da toxina botulinica no manejo da
dor.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A toxina botulinica (BoNT), produzida pelo
Clostridium botulinum, foi identificada em
1895 por Emile Van Ermengem. Inicialmente
classificada em sete cepas (A a G), sua divisao
atual abrange quatro grupos fisioldgicos, inclu-
indo também Clostridium argentinense, Clostri-
dium butyricum e Clostridium baratii. Assim
sendo, € possivel observar que essa neurotoxina
afeta receptores em diferentes espécies vivas,
variando conforme o0 ambiente onde 0s esporos
se desenvolvem (SPOSITO, 2009).

Desse modo, é possivel observar que a to-
xina botulinica (TxB) é uma neurotoxina que
apresenta alta afinidade pelas sinapses colinér-
gicas, onde inibe a liberacdo de acetilcolina. No
entanto, essa inibicdo ocorre sem interferir na
conducdo neural ou no armazenamento desse
neurotransmissor. Assim, quando aplicada em
dose e localizacdo apropriadas, a TxB provoca
desnervacéo parcial nos muasculos esqueléticos,
0 que reduz a contratura muscular sem causar
paralisia completa (UNNO, 2005).

Além disso, em tecidos glandulares, ela blo-
queia a secrecdo. Desse modo, entende-se que a
sua aplicacdo local, por sua vez, ocorre por di-
fusdo rapida no espaco intersticial, deposi-
tando-se especificamente nas terminacfes ner-
vosas motoras. Nesse processo, a TxB passa por
varias etapas para atuar seletivamente nas si-
napses colinérgicas. Apos ser internalizada, a
molécula torna-se ativa por meio de clivagem,
que resulta na separagdo em duas cadeias poli-
peptidicas. Assim, essas cadeias se ligam ao
complexo proteico SNARE, bloqueando a fu-
sdo vesicular e, consequentemente, a liberagao
de acetilcolina (UNNO, 2005).

Em funcdo disso, diferentes sorotipos de
TxB apresentam mecanismos distintos sobre
proteinas especificas, como a SNAP-25 e a
VAMP. Entretanto, todos eles tém como efeito
final a inibig&o da liberacdo de acetilcolina e a
inducdo de paralisia flacida dose-dependente.
Por fim, essa acdo contribui para a reducdo do
tonus muscular e do feedback aferente dos neu-
ronios motores, destacando a TxB como uma
ferramenta terapéutica eficaz no controle da
contratura muscular e da dor (UNNO, 2005
apud COLHADO, 2009).

A toxina botulinica tipo A (BT-A) tem se
mostrado eficaz no tratamento de diversas con-
digdes neuroldgicas, como distonia, espastici-
dade, hiperidrose e sialorreia, destacando-se
por seu papel na reducdo da dor em casos de
distonia cervical. Além disso, estudos indicam
que a BT-A interfere em neurotransmissores re-
lacionados a modulacdo da dor, como substan-
cia P, bradicinina e CGRP. Entretanto, embora
alguns estudos apontem para sua eficacia em
condi¢Ges como cefaleia tensional cronica, os
resultados ainda néo sdo conclusivos (MENE-
ZES, 2007).

Segundo o estudo de Colhado et al. (2009),
a toxina botulinica tipo A (TxB-A) destaca-se
como uma alternativa segura e toleravel para o
manejo de desordens dolorosas cronicas. Além
disso, sua aplicacdo oferece beneficios, como a
reducdo na necessidade de analgésicos e a du-
racdo prolongada de efeito, que varia entre 3 e
4 meses por dose. No entanto, os autores enfa-
tizam que ainda s@o necessarias pesquisas adi-
cionais para determinar sua eficacia em diferen-
tes condicdes de dor cronica. Ademais, € essen-
cial compreender com maior profundidade os
mecanismos pelos quais a TxB-A atua no alivio
da dor, assim como seu potencial para integrar
tratamentos multifatoriais.
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Conforme concluido no estudo de Dall'An-
tonia et al. (2013), ainda sdo necessarios avan-
cos significativos na compreenséo da fisiopato-
logia dos disturbios de dor de longa duracéo, as-
sim como nos mecanismos pelos quais a toxina
botulinica tipo A (BoNT A) pode influenciar na
modulagdo da dor. Além disso, destaca-se a ne-
cessidade de orientag0es claras para sua aplica-
cdo em pacientes refratarios de dor miofascial,
especialmente quando associada ao uso de tera-
pias fisicas.

O estudo realizado por Menezes et al.
(2007) apontou que a toxina botulinica tipo A
(TB-A) mostrou-se eficaz no tratamento de en-
xaqueca cronica refrataria. Nesse contexto, 0s
pacientes, que haviam falhado em responder a
pelo menos trés classes de medicamentos profi-
laticos, apresentaram uma melhora significativa
30 dias apds a aplicacdo de TB-A. Além disso,
observou-se uma reducdo gradual na intensi-
dade das dores e na frequéncia das crises de ce-
faleia durante o acompanhamento de trés me-
ses. Vale destacar que os efeitos colaterais rela-
tados foram leves e autolimitados, sugerindo
que a TB-A € uma alternativa segura e promis-
sora no manejo dessa condicdo clinica desafia-
dora.

Com base no estudo de Romero et al.
(2020), a toxina botulinica tipo A (BONT/A) é
apontada como uma abordagem promissora
para ser combinada com terapias farmacoldgi-
cas convencionais no manejo da neuralgia tri-
geminal refratéaria. Nesse sentido, os resultados
obtidos evidenciam melhora na intensidade da
dor, reducéo dos episddios paroxisticos e avan-
¢os na qualidade de vida dos pacientes.

Por outro lado, os autores destacam diferen-
cas metodoldgicas entre os estudos analisados e
apontam lacunas relevantes na literatura cienti-
fica. Assim, é fundamental que pesquisas futu-
ras sejam realizadas para validar a seguranca e

a eficacia da BoNT/A como alternativa terapéu-
tica consolidada para esta condi¢do clinica
(ROMERO, 2020).

Desse modo, constata-se que os resultados
apresentados corroboram a crescente relevancia
da toxina botulinica tipo A (BoNT/A) como
uma ferramenta promissora para 0 manejo de
condicbes dolorosas cronicas e refratérias.
Sendo assim, além de reduzir a intensidade da
dor e melhorar a qualidade de vida dos pacien-
tes, a BONT/A destaca-se por seu perfil de se-
guranga e tolerabilidade, especialmente quando
comparada as terapias farmacologicas conven-
cionais.

Entretanto, embora muitos estudos eviden-
ciem beneficios clinicos significativos, é essen-
cial reconhecer as limitacdes metodoldgicas e
as lacunas existentes na literatura. Portanto, in-
vestimentos continuos em pesquisas de alta
qualidade sdo indispensaveis para consolidar
Seu uso como uma abordagem terapéutica pa-
dronizada e amplamente adotada.

CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos, pode-se
concluir que a toxina botulinica tipo A
(BoNT/A) é uma ferramenta terapéutica valiosa
no tratamento de condicdes dolorosas cronicas,
como a neuralgia trigeminal, a dor miofascial e
a enxaqueca cronica refrataria. Nesse viés, ob-
serva-se gue seu mecanismo de agdo, baseado
na modulacdo de neurotransmissores e recepto-
res envolvidos na nocicepgédo, destaca-se pela
capacidade de aliviar a dor de forma eficaz,
com impacto positivo na qualidade de vida dos
pacientes.

Além disso, a BONT/A demonstrou vanta-
gens significativas em relacdo as terapias far-
macoldgicas convencionais, especialmente de-
vido ao perfil favoravel de seguranca e a menor
incidéncia de efeitos colaterais. Entretanto, a

46 | Pagina




analise critica da literatura revela a existéncia
de lacunas importantes, como diferengas meto-
doldgicas entre os estudos e a falta de padroni-
zacédo nos protocolos de aplicacdo da BoNT/A.

Assim sendo, entende-se que esses fatores
limitam a generalizag&o dos resultados e refor-
¢cam a necessidade de investigacOes adicionais
para validar e aprimorar sua eficacia em dife-
rentes condicdes clinicas. Logo, é imprescindi-
vel que novos estudos, com metodologias mais

robustas e amostras diversificadas, sejam con-
duzidos para abordar essas questdes.

Desse modo, conclui-se que a BoNT/A re-
presenta uma abordagem promissora no manejo
da dor cronica. No entanto, para que seja plena-
mente integrada & préatica clinica como uma al-
ternativa terapéutica consolidada, serd necessa-
rio um investimento continuo em pesquisas ci-
entificas de alta qualidade, visando esclarecer
seus mecanismos de acdo e expandir suas apli-
cacOes de forma segura e eficaz.
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INTRODUCAO

A acne é uma condicdo dermatoldgica ca-
racterizada pela presenca de lesdes de diversas
apresentacdes, como comeddes abertos ou fe-
chados, papulas, pustulas e nddulos, em locais
como face, torax e costas. A acne pode ser clas-
sificada em comedoniana, papulopustulosa, no-
dulocistica, conglobata e fulminante, de acordo
com as lesdes (KIM; KIM, 2024). Em relagéo a
sua epidemiologia, acomete principalmente
adolescentes e jovens adultos, sendo a forma
mais intensa observada com maior frequéncia
em homens - formas conglobata e fulminante
(DAVID et al., 2021).

O desenvolvimento da acne baseia-se em
diversos fatores, como hiperatividade de glan-
dulas sebaceas, fatores hormonais, fatores ge-
néticos, resposta inflamatdria, hiperqueratiniza-
cao folicular e colonizagcdo microbiana por Cu-
tibacterium acnes (C. acnes) (KIM & KIM,
2024).

Entre as opcOes terapéuticas mais usadas,
encontra-se a Isotretinoina, medicamento sisté-
mico derivado do &cido retinoico. A principal
indicacdo de uso da Isotretinoina baseia-se em
gravidade do caso, formas resistentes a trata-
mentos habituais ou em casos de forte repercus-
séo psicossocial para o paciente (DAVID et al.,
2021). Suas principais acGes no tratamento da
acne baseiam-se na modulacao do crescimento
celular epidérmico, na diminuicdo da atividade
das glandulas sebaceas e na produgdo de sebo
(RITTER,2020).

Apesar de seu papel como padrdo ouro no
tratamento da acne, a Isotretinoina possui efei-
tos adversos relevantes. Dentre os efeitos mais
comuns estdo aqueles caracteristicos de qua-
dros de hipervitaminose A, ou seja, Xxerose cu-
tanea, prurido mucocutaneo, alopecia, cefaleia
e opacidade da cérnea (KATZUNG & VAN-

DERAH, 2023). H& também a possibilidade de
piora da acne (flare up) no inicio do tratamento,
necessitando do uso de corticoterapia sistémica
para controle da reacdo (DAVID et al., 2021).
Além disso, a isotretinoina € um composto
teratogénico, sendo contraindicado em mulhe-
res em idade fértil (KATZUNG & VANDE-
RAH, 2023).

METODO

Para a construcdo do referencial teorico
deste estudo de revisdo cientifica foi realizada
uma extensa pesquisa em bases de dados cien-
tificas, como: SciELO, PubMed, Google Aca-
démico, Scopus, MEDLINE, LILACS, Web of
Science e Science Direct. Essas bases de dados
foram escolhidas devido a sua ampla abrangén-
cia e relevancia para o tema do estudo. Foram
utilizadas uma combinacdo de descritores, in-
cluindo “isotretinoina”, “acne vulgar”, “efeitos
adversos” e “terapéutica” para identificar arti-
gos relevantes e especificos publicados entre
2025 e 2020, ou seja, nos Ultimos 5 anos. Foram
considerados estudos em lingua portuguesa e
inglesa, informacdes relevantes foram extraidas
dos textos, observando a metodologia empre-
gada, resultados obtidos, discussdes fundamen-
tadas e conclusdes.

Para a identificacdo de artigos elegiveis, foi
conduzida uma selecdo criteriosa envolvendo a
andlise inicial dos titulos, resumos e textos
completos. Como resultado, obteve-se um total
de 30 artigos. Desses, 18 foram incluidos para
avaliacdo mais profunda, enquanto 3 foram
excluidos devido a ndo correlacdo direta com o
tema e 9 excluidos devido ao ano anterior a
2020.

Os artigos incorporados ao trabalho foram
selecionados com base na sua abordagem sobre
0 uso da isotretinoina no tratamento da acne. O
foco foi em estudos que discutem suas in-

50 | Pagina




dicacOes clinicas, manejo terapéutico e efeitos
colaterais. A avaliagdo critica e a organizagao
das informac0Oes ajudaram a aprofundar o em-
tendimento sobre a eficacia e seguranca do
medicamento, além de embasar a discussdo
com evidéncias atualizadas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia da Acne e Indicacdo da
Isotretinoina
A acne (doenca inflamatdria cronica da pele

que afeta os foliculos pilossebaceos) tem etio-
logia multifatorial. Assim, para entender a fisi-
opatologia dessa condicdo, fatores como gené-
tica, nutricdo, estresse, distlrbios hormonais,
tabagismo e diversos aspectos ambientais (po-
luicdo, umidade, temperatura, exposi¢do ao sol
e hidrocarbonetos) devem ser considerados
para avaliar as causas e também elementos que
possam agravar o desenvolvimento da acne.
(TOBIAZ et al., 2023). Diante disso, a pato-
génese da acne envolve todos os pontos men-
cionados e, sobretudo, desenvolve-se com as
seguintes caracteristicas: hiperproducdo seba-
cea, hiperqueratinizacdo dos foliculos seba-
ceos, hiperproliferacdo bacteriana e processos
inflamatorios.

Desse modo, no que se refere a producao de
sebo, é importante relacionar a fase puberal, ou-
tras condicdes fisioldégicas como ciclo mens-
trual (durante a fase lGtea), gravidez, meno-
pausa e perimenopasua ou até mesmo situacoes
patoldgicas (Sindrome dos Ovaérios Policisti-
cos, SOP, hiperplasia de adrenal e distdrbios
enddcrinos) além do uso de anabolizantes, con-
traceptivos androgénicos ou interrup¢do de ou-
tros tipos de anticoncepcionais que aumentem a
producdo de horménios androgénios, podem
aumentar a di-hidrotestosterona (DHT) que
acabam estimulando excessivamente as glandu-
las sebaceas (VASAM et al., 2023). Isso agrava
diretamente a acne, pois 0 aumento de sebo

obstrui o foliculo pilossebaceo e, ainda, favo-
rece o surgimento de um ambiente propicio ao
desenvolvimento de microorganismos. Somado
a isso, tem-se 0 aumento da queratinizagdo, no
qual as células produtoras de queratina (quera-
tindcitos) se aglomeram de maneira desregu-
lada, ou seja, sem que o foliculo consiga elimi-
néd-los formando microcomed@es (associacao
de sebo, queratina e descamacéo epitelial) que
s8o estagios iniciais da lesdo acneica, onde ndo
necessariamente ha inflamacao.

Além disso, outro importante agente dessa
patologia relaciona-se ha proliferacdo bacteri-
ana e o processo inflamatorio. No cenario su-
pracitado anteriormente, a obstrucdo do foli-
culo e 0 excesso de sebo tornam-se 0 ambiente
ideal para uma bactéria gram-positiva, prefe-
rencialmente anaerdbica, conhecida anterior-
mente como Propionibacterium acne e atual-
mente de Corynebacterium parvum (BYRD et
al., 2018; MAYSLICH et al.,, 2020). Esse
patdgeno, principal agente na patogénese da
acne, é responsavel pela secrecdo de lipases
(enzimas que degradam lipideos) que fazem a
hidrélise dos triglicerideos presentes no sebo
em &cidos graxos livres (AGL) que funcionam
como mediadores inflamatdrios e vias de
sinalizagdo que envolve recrutamento de neu-
tréfilos e macréfagos e interagdo com recep-
tores do tipo TRL que desencadeiam liberacao
de citocinas inflamatéria como a IL-8 e TNF-
alfa. Assim, propiciam a evolucdo da lesé&o
acneica ndo inflamatdéria para estagios de
inflamacdo acentuada como papulas, pustulas
ou formas mais graves da lesdo como o0s
nodulos e cistos (DRENO, 2017).

No que concerne ao tratamento da acne
tanto inflamatdria quanto nao inflamatdria, um
dos produtos de primeira escolha s&o os retinoi-
des, classe de farmacos derivados da vitamina
A, que podem ser administrados tanto por via

oral como uso tépico. Nesse contexto, tem-se a
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isotretinoina, conhecida comercialmente no
Brasil como Roaccutan, € da classe supracitada
e a via de utilizacdo é oral. Este composto é al-
tamente eficaz, pois é capaz de agir em todas as
causas patogénicas discutidas ao longo no
texto; regula a producdo de sebo, normaliza o
processo de queratinizacdo do foliculo, reduz o
crescimento bacteriano e, por consequéncia, di-
minui o processo inflamatorio além de auxiliar
na cicatrizagdo da pele. A prescri¢do desse tra-
tamento é para pacientes com acne em estados
mais agravados como nos quadros de lesdes no-
dulares, cisticas ou conglobatas, nas quais a in-
flamac&o é bastante exacerbada e os pacientes
ndo apresentam melhoras com tratamentos to-
picos, por exemplo. Ademais, também ¢é indi-
cada para aqueles individuos com lesGes leves
a moderadas que ndo responderam a tratamen-
tos convencionais (acne refrataria), casos que
além da inflamacdo na pele associam-se com
sintomas sistémicos como febre e mal-estar.
Outrossim, prescreve-se isotretinoina para
aqueles pacientes com manifestacdes psicoldgi-
cas devido ao impacto de conviver com a
doenca acneica, como as cicatrizes. Vale re-
ssaltar a necessidade de haver um monito-
ramento médico assiduo para os aqueles sob
tratamento devido os efeitos adversos do
farmaco (VASAM et al., 2023).

Mecanismo de Acéo da Isotretinoina
O mecanismo de acdo da isotretinoina esta

diretamente relacionado a regulagéo transcrici-
onal, o que permite, pela primeira vez, uma ex-
plicacdo abrangente tanto dos efeitos terapéuti-
cos desejados quanto dos efeitos adversos asso-
ciados ao seu uso. A isotretinoina promove o
aumento da expressao dos fatores de transcricao
pré-apoptoticos p53, FoxO1 e FoxO3 nas gléan-
dulas sebaceas de pacientes com acne. Esse au-
mento resulta na supresséo da producao de sebo
por meio da inducgéo da apoptose dos sebdcitos

e da deplecdo aparente das células progenitoras
BLIMP1(+) dos sebdcitos, que sdo responsivas
a sinalizacdo de FoxOl.

O efeito comedolitico da isotretinoina é
atribuido a superexpressao da proteina GATAG,
regulada por p53/FoxO1. A GATAG desempe-
nha papel essencial na manutencéo da homeos-
tase dos queratindcitos infundibulares, cuja ex-
pressdo se encontra reduzida em pacientes com
acne.

Além disso, a ativacdo da via p53/FoxO1/-
FoxO3 também fornece uma base molecular
para diversos efeitos adversos da isotretinoina.
Entre eles, destacam-se: a teratogenicidade (de-
vido a apoptose de células da crista neural), a
reducdo da reserva ovariana (pela inducdo de
apoptose em células granulosas), o risco poten-
cial de depressdo (por apoptose de neurdnios
hipotalamicos), hiperlipidemia (atribuida a
superexpressao hepética de apolipoproteina B-
100 mediada por p53 e a regulacéo por FoxO1
da apolipoproteina C-111 e da proteina de trans-
feréncia de triglicerideos microssémicos), hi-
pertensdo intracraniana (pela superexpresséo de
aquaporina 1 mediada por p53) e ressecamento
cuténeo (devido a superexpressao de agquapo-
rina 3).

Portanto, a superativacao induzida pela iso-
tretinoina das vias de sinalizacdo p53/FoxO1/-
FoxO3 fornece uma explicagcdo unificadora
para os efeitos terapéuticos potentes e, simul-
taneamente, para os diversos efeitos colaterais
do farmaco, consolidando-o como o tratamento
mais eficaz para casos graves de acne (MEL-
NIK, 2023).

Protocolos Terapéuticos, Manejo e Re-
sultados Clinicos
A isotretinoina é uma das opgdes de trata-

mento mais eficazes para a acne grave ou resis-
tente as terapias convencionais, como antibioti-
cos e tratamentos topicos. De acordo com as
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orientagOes mais recentes, a dose oral usual va-
ria entre 0,5 a 2 mg por kg de peso corporal por
dia, sendo ideal toma-la apds as refeicdes de-
vido a sua lipossolubilidade. O tratamento cos-
tuma durar de 4 a 6 meses, com a dose acumu-
lada recomendada entre 120 a 150 mg/kg, no
entanto, a depender do grau da acne e da res-
posta ao tratamento, pode haver a necessidade
da utilizacdo do retindide novamente. Essa
abordagem busca maximizar a eficécia terapéu-
tica e minimizar o risco de efeitos colaterais ad-
versos (ALAJAJI et al., 2021).

O manejo de efeitos adversos € crucial no
tratamento com isotretinoina. Segundo a Socie-
dade Brasileira de Dermatologia (SBD), é es-
sencial que o tratamento com o medicamento
seja acompanhado por um médico dermatolo-
gista, responsavel por monitorar a funcéo hepé-
tica, os niveis de colesterol e triglicerideos,
além de avaliar possiveis alteragdes de humor.
Durante todo o periodo do tratamento, é neces-
séario realizar exames laboratoriais regulares
para monitorar possiveis efeitos colaterais,
como alteragdes no figado e nos niveis de lipi-
dios no sangue. Além disso, como a isotretino-
ina pode causar efeitos teratogénicos, mulheres
em idade fértil precisam utilizar métodos con-
traceptivos eficazes durante e apds o tratamento
(ROCHA et al., 2024).

De acordo com um estudo realizado na Pa-
lestina, quase 8% dos pacientes submetidos a
terapia com isotretinoina apresentaram eleva-
cao das transaminases, sendo de suma impor-
tancia a necessidade de solicitar exames labora-
toriais frequentes para garantir a seguranca do
paciente (ABUKHALIL et al., 2024). Anélogo
aisso, o estudo de Yaldiz et al. (2020), que ava-
liou 30 pacientes em tratamento com isotretino-
ina, registrou um aumento nos niveis de AST (p
=0,01), CT (p<0,001) e TG (p <0,001), porém
observou redugéo nos niveis de ALT (p = 0,02).

Esses resultados reforcam o efeito adverso so-
bre o perfil lipidico, destacando a necessidade
de monitoramento dos niveis de lipidios no san-
gue ao longo do tratamento.

Em termos de resultados clinicos, em um
estudo feito com pacientes utilizando a isotreti-
noina, notou-se uma excelente resposta em acne
severa, levando a uma taxa de sucesso de até
85% dependendo da dose administrada ao paci-
ente (FREITAS et al.,2021). A isotretinoina é
reconhecida como uma das terapias mais efica-
zes para acne grave ou resistente, e demonstrou
ndo apenas a reducédo significativa das lesdes
acneicas, mas também melhorias na qualidade
de vida dos pacientes. E relatado que, apds um
nico ciclo de tratamento, cerca de 80% dos in-
dividuos alcancam remissdo ou cura da acne,
com menor necessidade de retratamento (RO-
CHA et al., 2024). Ademais, pesquisas com do-
ses entre 0,2 a 0,4 mg/kg/dia em pacientes com
acne moderada a grave apresentaram taxas de
remissdo completa de 90,2%, destacando a efi-
cacia de doses reduzidas de isotretinoina e evi-
denciando que terapias eficazes podem ser ad-
ministradas com menor risco de efeitos adver-
sos (FARIAS et al., 2024).

Efeitos Colaterais e Estratégias de Pre-
vengao

O retindide oral isotretinoina (ISO) é co-
nhecido por sua eficacia no tratamento da acne.
No entanto, esse medicamento pode causar
efeitos adversos em diversos sistemas do orga-
nismo. Entre os principais efeitos colaterais ob-
servados da 1SO na terapia para acne estdo: al-
teraces cutdneas, como o aumento da fragili-
dade da pele e o agravamento temporario da
acne; alteracGes oftdlmicas, com reducéo da lu-
brificacdo ocular; alteracdes nasofaringeas,
como tosse e epistaxe; alteragdes de humor e
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efeitos neuroldgicos; e principalmente anorma-
lidades nos testes de funcdo hepatica e nos tes-
tes lipidicos (KAPALA et al., 2022).

Os efeitos colaterais do uso da isotretinoina
séo facilmente reconhecidos e, em geral, podem
ser controlados ou evitados por meio do ajuste
da dosagem do medicamento e do monitora-
mento laboratorial continuo, principalmente em
pacientes com anormalidades lipidicas. Em ca-
sos de alteracOes cutaneas, o efeito colateral
mais comum da I1SO, recomenda-se reduzir a
dose e, em situagOes mais graves, suspender
temporariamente o uso do medicamento. Para
prevenir outros efeitos adversos da ISO, é fun-
damental realizar exames laboratoriais de base
frequentemente, como hemograma completo,
avaliacdo da funcdo renal e hepatica, além da
triagem de gravidez, ja que este medicamento
possui potencial teratogénico (FALLAH et al.,
2022).

Contraindicacdes e Consideracfes Espe-
ciais

Apesar de seus beneficios terapéuticos sig-
nificativos, a isotretinoina apresenta um perfil
de seguranca que demanda cuidadosa avaliacao
clinica, especialmente no que se refere as suas
contraindicacBes e possiveis efeitos adversos.
Trata-se de um farmaco potente, cujo uso exige
acompanhamento rigoroso e selecdo criteriosa
dos pacientes.

Entre as contraindicacdes absolutas mais
relevantes, destaca-se 0 uso durante a gestacao.
A isotretinoina € comprovadamente teratogé-
nica, sendo capaz de provocar malformagdes
congénitas graves, mesmo ap0s exposicoes bre-
ves. Por esse motivo, mulheres em idade fértil
devem ser rigorosamente orientadas quanto ao
uso concomitante de métodos contraceptivos
eficazes, sendo recomendada a utilizacdo de
dois métodos durante todo o tratamento e até
pelo menos um més apos sua interrupgdo. Além

disso, a amamentacdo também é contraindi-
cada, uma vez que o farmaco pode ser excre-
tado pelo leite materno, representando riscos ao
lactente (BAGATIN et al., 2020).

Outro aspecto importante a ser considerado
é a possivel associagdo da isotretinoina com al-
teracOes no sistema nervoso central, especial-
mente no que diz respeito & saide mental. Estu-
dos recentes sugerem uma possivel relacéo en-
tre 0 uso do medicamento e 0 surgimento ou
agravamento de quadros depressivos, incluindo
ideacéo suicida. Embora a ligacéo causal ainda
ndo esteja plenamente estabelecida, reco-
menda-se atencdo redobrada em pacientes com
historico de transtornos psiquiatricos, com mo-
nitoramento continuo de alteragcBes comporta-
mentais ao longo do tratamento (MAGIN et al.,
2023).

Além disso, efeitos musculoesqueléticos
também sdo frequentemente relatados, como
mialgias, artralgias e, em casos raros, rabdo-
miolise. Tais eventos tendem a ser dose-depen-
dentes, sendo mais frequentes em individuos fi-
sicamente ativos. Em pacientes adolescentes,
h& ainda o risco de fechamento precoce das epi-
fises dsseas, 0 que pode comprometer o cresci-
mento. Assim, 0 uso da isotretinoina nessa faixa
etaria deve ser cuidadosamente ponderado,
considerando-se os riscos e beneficios (AH-
MAD et al., 2023).

Por fim, ha recomendacdes importantes
quanto ao estilo de vida durante o tratamento.
Deve-se evitar a exposicao solar excessiva, pois
0 medicamento pode aumentar a sensibilidade
da pele a radiacéo ultravioleta, favorecendo re-
acOes adversas cutaneas. Ademais, a doacédo de
sangue é contraindicada durante e até um més
apos o término do uso, a fim de evitar o risco de
transfusdo acidental para gestantes. A segu-
ranga no uso da isotretinoina esta diretamente
relacionada a adesdo rigorosa aos protocolos
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clinicos, ao monitoramento laboratorial conti-
nuo e a adequada orientacdo do paciente ao
longo de toda a terapia (BAGATIN et al.,
2020).

CONCLUSAO

A analise da isotretinoina no contexto tera-
péutico da acne evidencia seu papel de destaque
como agente sistémico eficaz no controle de ca-
sos moderados a graves e resistentes a terapéu-
tica convencional. Seu mecanismo de a¢do, am-
plamente documentado na literatura cientifica,
permite a atuacao simultanea em diferentes eta-
pas da fisiopatologia da acne, como a reducéo
da producéo sebacea, a normalizacdo da quera-
tinizacdo folicular, o controle da proliferacdo
bacteriana e a modulacédo da resposta inflama-
toria.

Ainda que seus beneficios sejam ampla-
mente reconhecidos, os efeitos adversos associ-
ados a isotretinoina requerem atencdo especial
por parte dos profissionais de satde. Dentre 0s

eventos adversos mais recorrentes, destacam-se
alteracOes cutaneas e mucosas, distdrbios meta-
bolicos, hepéticos e, sobretudo, seu potencial
teratogénico, o que exige cuidados rigorosos
com o0 uso em mulheres em idade fértil. O
acompanhamento médico continuo, aliado a re-
alizacdo periddica de exames laboratoriais, € in-
dispensavel para a seguranca do tratamento.

Com base nos dados analisados, a isotreti-
noina se consolida como o tratamento mais efi-
caz para formas graves e refratarias de acne,
proporcionando, além da melhora clinica, sig-
nificativos ganhos na autoestima e qualidade de
vida dos pacientes. Contudo, seu uso deve ser
pautado por uma avaliacdo criteriosa da relagao
risco-beneficio, respeitando protocolos estabe-
lecidos e garantindo a orientacdo adequada ao
paciente ao longo de todo o processo terapéu-
tico. Dessa forma, é possivel otimizar os resul-
tados e minimizar os riscos, assegurando a efi-
cacia e a seguranca do tratamento com base nas
melhores praticas clinicas e cientificas disponi-
veis.

55 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ABUKHALIL, AD. et al. Practices, Efficacy, and Reported Side Effects Associated with Isotretinoin Treatment in
Palestine. Patient Preference and Adherence, v. 18, p. 487-501, 2024. DOI: https://doi.org/10.2147/-PPA.S442436.

AHMAD, J. et al. Side effects of Treating Acne Vulgaris with Isotretinoin: A Systematic Review. Cureus, v. 15, n. 11,
2023.

ALAJAIJI, A. et al. Laboratory Abnormalities in Acne Patients Treated with Oral Isotretinoin: A Retrospective
Epidemiological Study. Cureus Journal of Medical Science, v. 13, n. 10, 2021. DOI: https://doi.org/-
10.7759/cureus.19031.

AZULAY, D.; AZULAY, R.; AZULAY-ABULAFIA, L. Dermatologia. 8. ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan,
2021. E-book. p. 768.

BAGATIN, E. et al. Consenso sobre 0 uso da Isotretinoina Oral na Dermatologia. Anais Brasileiros de Dermatologia,
v. 95, n. 6, p. 19-38, 2020. DOI: https://doi.org/10.1016/j.abdp.2020.10.001.

BYRD, LA.; BELKAID, Y.; SEGRE, AJ. The Human Skin Microbiome. Nature Reviews Microbiology, v. 16, p. 143—
155, 2018.

DRENO, B. What is New in the Pathophysiology of Acne, An Overview. Journal of Dermatology, [S.1.], v. 44, n. 1, p.
1-8, 2017. DOI: https://doi.org/10.1111/jdv.14374.

FALLAH, H.; RADEMAKER, M. Isotretinoin for Acne Vulgaris — An Update on Adverse Effects and Laboratory
Monitoring. Journal of Dermatological Treatment, [S.1.], v. 33, n. 5, p. 2414-2424, ago. 2022.

FARIAS, EM.; MOURAO, MES.; TEIXEIRA, TAM. O uso da Isotretinoina no Tratamento da Acne. Revista FT, [S.1.],
2024. DOI: https://doi.org/10.69849/revistaft/cs10202411141240.

FREITAS, TECM.; VELHO, GMCC. Opgdes Terapéuticas Farmacoldgicas na Acne Vulgar. Revista da Sociedade
Portuguesa de Dermatologia e Venereologia, Lishboa, v. 79, n. 2, p. 26-32, jun. 2021. DOI: https://doi.org/-10.29021/-
spdv.79.2.1370. Acesso em: 30 mar. 2025.

KAPALA, J. et al. Adverse Events in Isotretinoin Therapy: A Single-arm Meta-analysis. International Journal of
Environmental Research and Public Health, [S.1.], v. 19, n. 11, p. 6463, 26 maio 2022.

KATZUNG, BG.; VANDERAH, TW. Farmacologia bésica e clinica. 15. ed. Porto Alegre: ArtMed, 2023. E-book. 1120
p. ISBN 9786558040194.

KIM, HJ.; KIM, YH. Exploring Acne Treatments: from Pathophysiological Mechanisms to Emerging Therapies. Inter-
national Journal of Molecular Sciences, v. 25, n. 10, p. 5302, 13 maio 2024. DOI: https://doi.org/-10.3390/-
ijms25105302.

LAYTON, MA.; RAVENSCROFT, J. Adolescent Acne vulgaris: Current and Emerging Treatments. The Lancet Child
& Adolescent Health, [S.I.], v. 7, n. 3, p. 194-204, 2023. DOI: https://doi.org/10.1016/S2352-4642(22)00314-5

MAGIN, P.; HILL, S.; CHIA, A. Isotretinoin and adverse psychiatric effects. JAMA Dermatology, 2023.

MAYSLICH, C.; GRANGE, A. P.; DUPIN, N. Cutibacterium Acnes as an Opportunistic Pathogen: An Update of its
Virulence-Associated Factors. Journal of Dermatological Science, [S.1.], v. 99, n. 2, p. 62-68, 2020.

MELNIK, BC. Fundamentals of Acne Pathogenesis and Isotretinoin Treatment. Cells, [S.1.], v. 12, n. 22, art. 2600,
2023.

RITTER, JM. Rang & Dale farmacologia. 9. ed. Rio de Janeiro: GEN Guanabara Koogan, 2020. E-book. p. 368. ISBN
9788595157255.

56 | Pagina




ROCHA, M. et al. Desafios do Tratamento da Acne no Brasil e na América Latina: Perspectivas e Oportunidades. Anais
Brasileiros de Dermatologia, 2024. DOI: https://doi.org/10.1016/j.abdp.2024.02.016.

SOUZA, ABC.; SOUSA, MNA. Efeitos Psicoldgicos Associados ao uso da Isotretinoina. Revista Contemporanea,
[S.I.], v. 2,n. 3, p. 1038-1052, 2022. DOI: https://doi.org/10.56083/RCV2N3-049.

TOBIAZ, A.; NOWICKA, D.; SZEPIETOWSKI, CJ. Acne Vulgaris: Novel Treatment Options and Factors Affecting
Therapy Adherence: A Narrative Review. Journal of Clinical Medicine, [S.l.], v. 11, n. 24, 2022. DOI:
https://doi.org/10.3390/jcm11247535.

VASAM, M.; KORUTLA, S.; BOHARA, AR. Acne Vulgaris: A Review of the Pathophysiology, Treatment, and
Recent Nanotechnology Based Advances. Biochimie Reports, [S.l.], v. 36, 10157, 2025. DOI: https://doi.org/-
10.1016/j.bbrep.2023.10157.

YALDIZ, M. et al. Assessment of Auditory Function and Lipid Levels in Patients Receiving Oral Isotretinoin (13-cis

retinoid) therapy for acne vulgaris. Advances in Dermatology and Allergology, v. 37, n. 3, p. 360-366, 2020. DOI:
https://doi.org/10.5114/ada.2018.79566.

57 | Pagina




DERMATOLOGIAE

PROCEDIMENTOS ESTETICOS

Edicao XV

Capitulo 9

MELASMA: FATORES DE RISCO
E TRATAMENTO

LUIZA COSTA GOMES'

) :l:) EDITORA
10.59290/978-65-6029-238-3.9 - PASIEUR




INTRODUCAO

O melasma, termo derivado do grego "me-
las", que significa negro, é uma discromia ad-
quirida, cronica e recorrente, caracterizada por
um aumento da pigmentacdo da pele. Também
conhecida como hipermelanose ou melanoder-
mia, manifesta-se principalmente em regides da
pele expostas a luz solar, como face, colo e
membros superiores. Do ponto de vista epide-
miol6gico, o melasma é mais prevalente em
mulheres jovens, especialmente em individuos
com fototipos acima do Ill, e acomete princi-
palmente a regido facial. Constitui o terceiro
grupo de doengas mais frequentemente atendi-
das em consultérios dermatoldgicos, sendo a
segunda maior queixa entre as mulheres. Nos
homens, o melasma representa cerca de 10%
dos casos.

Essa condicdo decorre do aumento na pro-
ducdo de melanina, o pigmento responsavel pe-
la coloracdo da pele. Tal producgéo excessiva de
melanina resulta, sobretudo, da estimulacdo dos
melandcitos, as células encarregadas de sua sin-
tese. A exposicdo a radiacdo ultravioleta (UV)
e as alteracbes hormonais constituem fatores
determinantes que podem induzir esse processo
(SANTOS et al., 2021) exacerbado de produ-
cao. A classificacdo da gravidade do melasma é
fundamental para que os dermatologistas
possam selecionar o tratamento mais adequado
para cada caso. A Escala de Gravidade do
Melasma (Melasma Area and Severity Index —
MASI) categoriza a condigdo em leve, mode-
rada e grave, levando em consideragéo a exten-
sdo da area afetada, o grau de escurecimento
das manchas e a homogeneidade da hiperpig-
mentacdo. Sendo assim, compreender o me-
lasma e os impasses relacionados a ele é essen-
cial para a escolha de um plano de tratamento

personalizado e eficaz. Além dos beneficios es-
téticos, o tratamento adequado desempenha um
papel importante na melhoria do equilibrio
emocional dos pacientes, uma vez que 0 mesmo
pode gerar angUstia e afetar negativamente a
autoestima. O objetivo deste estudo foi descre-
ver 0s principais fatores de risco do melasma e
0s principais tipos de tratamentos utilizados
atualmente.

METODO

O presente capitulo esta inserido na area de-
ficiéncias da saude e tem como objetivo discutir
sobre os fatores de risco e opgdes de tratamento
para 0 melasma. A pesquisa é de natureza des-
critiva, tendo como auxilio a busca de trabalhos
cientificos em bases como Lilacs, Scielo e Pub-
med. Os descritores selecionados para a pes-
quisa foram os termos melasma, tratamento e
fatores de risco. As buscas se iniciaram em ou-
tubro de 2024 e se encerraram em dezembro de
2024. Para selecéo dos artigos foram utilizados
0s seguintes critérios: apresentar informacdes
especificamente sobre o melasma, relatar de
forma qualitativa ou quantitativa aspectos do
tratamento e/ou caracteristicas da lesdo. Na pri-
meira etapa da pesquisa foram aplicados os des-
critores nas plataformas mencionadas, em se-
guida foram excluidas pesquisas que ultrapas-
saram o tempo de publicacdo estipulado de 10
anos, que ndo eram de disponibilidade gratuita
e que ndo estavam disponiveis no idioma inglés
ou portugués. Apods essa exclusdo, foram lidos
os titulos e resumos dos artigos restantes, sendo
selecionados aqueles que se encaixavam nos
critérios de elegibilidade. Posteriormente a lida
dos titulos e resumos foram selecionados 5 do-
cumentos a partir dos critérios de elegibilidade
para a realizagdo do embasamento tedrico desta
pesquisa. O processo de selegdo foi realizado
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independentemente por cada pesquisador e pos-
teriormente discutido e comparado para obten-
cao de maior criteriosidade.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fatores de Risco do Melasma
O melasma é uma alteracdo de pele que

afeta predominantemente mulheres, especial-
mente durante o periodo reprodutivo (mena-
cme). A condicdo é mais frequente em indivi-
duos com pele mais pigmentada, classificados
nos fototipos Il a V de Fitzpatrick, e causa im-
pacto significativo na qualidade de vida, princi-
palmente por acometer areas visiveis, como 0
rosto. Embora a patogénese exata do Melasma
ndo seja completamente conhecida, diversos fa-
tores desencadeantes ja foram identificados. A
exposicdo solar, gravidez, hormonios sexuais,
uso de cosmeéticos, inflamaces na pele e medi-
camentos que aumentam a sensibilidade a luz
estdo entre os principais gatilhos. Além disso,
existe uma predisposicdo genética importante,
com mais de 40% dos pacientes relatando his-
torico familiar da doenca (SANTOS et al.,
2024). Estudos epidemioldgicos mostram que
ele € mais comum entre individuos com pele
mais escura. A prevaléncia € maior entre pes-
soas de origem asiatica oriental (como japone-
ses, coreanos e chineses), indianas, paquistane-
sas, além de populacGes do Oriente Médio e da
Africa mediterranea. Nas Américas, a condicio
é frequente entre hispanicos e brasileiros, prin-
cipalmente em regides intertropicais, onde a ex-
posicdo a radiacdo ultravioleta (RUV) é mais
intensa. Um estudo indiano, que avaliou os ni-
veis hormonais de FSH, LH, prolactina, estro-
génio e progesterona em 36 mulheres com me-
lasma, comparou esses dados com um grupo
controle de mesma idade. Os resultados indica-
ram uma diferenca significativa nos niveis de
17-B-estradiol no inicio do ciclo menstrual, su-
gerindo que os estrogénios circulantes podem

ser fatores de risco (CUNHA et al., 2020) e
contribuir para a manutencéo da doenca.

De forma semelhante, uma pesquisa no Pa-
quistdo com 138 mulheres mostrou que os ni-
veis séricos de estradiol estavam significativa-
mente elevados nas fases lutea e folicular em
pacientes com melasma (BORGES, 2021), em
comparagdo aos controles. O melasma, sendo
uma condicao de hiperpigmentacédo localizada,
afeta preferencialmente individuos com pele
mais pigmentada. Ele é mais prevalente nos fo-
totipos intermediarios (I11 a V, de acordo com a
classificacdo de Fitzpatrick) e menos comum
em fototipos extremos. Um estudo brasileiro
com 302 pacientes constatou que 34,4% apre-
sentavam fototipo I1l, 38,4% fototipo IV e
15,6% fototipo V, refor¢ando a predominancia
do melasma entre pessoas com tendéncia a
maior pigmentacdo da pele (BELDA et al.,
2023). Embora as causas exatas do Melasma
ainda ndo sejam completamente compreendi-
das, sabe-se que seu desenvolvimento é influ-
enciado por multiplos fatores.

A exposicdo solar € considerada o principal
fator desencadeante, mesmo sem a ocorréncia
de queimaduras. A radiagdo ultravioleta (RUV)
estimula a atividade dos melandcitos, resul-
tando em aumento da pigmentacdo epidérmica,
especialmente nas areas ja afetadas, onde a res-
posta é mais intensa do que na pele adjacente.
Alem disso, outros fatores também contribuem
para o surgimento do melasma. Entre eles estdo
a gravidez, o uso de anticoncepcionais orais
(ACO) e outros esteroides, tumores ovarianos,
infecgdes intestinais, doencgas hepaticas, terapia
de reposi¢do hormonal, e 0 uso de cosméticos e
medicamentos fotossensibilizantes (SANTOS
et al., 2021). Processos inflamatorios da pele e
eventos estressantes também podem atuar como
gatilhos. Além dos hormdnios sexuais, fatores
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como estresse e doencgas afetivas, como a de-
pressdo, também podem estar envolvidos no
aparecimento do melasma.

A interacdo desses elementos ambientais e
hormonais, em individuos com predisposi¢do
genética, sugere que o melasma é uma condigédo
multifatorial, desencadeada pela combinacéo
de diversos fatores. A exposi¢do a hormodnios
sexuais, como estrogénios e progestagenos, de-
sempenha um papel significativo no surgimento
do melasma. A gestacéo, especialmente no ter-
ceiro trimestre, quando h4 um aumento da esti-
mulacdo da melanogénese, 0 uso de anticoncep-
cionais orais (ACO) e a terapia de reposicao
hormonal sdo frequentemente citados como fa-
tores desencadeantes. Entre as principais causas
relatadas, estéo a gravidez (26-51%), a exposi-
¢do solar (27-51%) e o uso de ACO (16-26%).
No caso dos homens, existem relatos do desen-
volvimento de melasma ap6s o0 uso de compos-
tos estimuladores da produgéo de testosterona,
como DHEA, androstenediona, indol-3-carbi-
nol e Tribulus terrestris, que aumentam os ni-
veis de LH. Estudos na india também identifi-
caram niveis elevados de LH e reduzidos de tes-
tosterona em 15 homens com melasma (CU-
NHA et al., 2020). De forma semelhante, na
Franca, um homem com hipogonadismo com-
pleto, condicdo que eleva os niveis de LH e
FSH e reduz a testosterona, também desenvol-
veu melasma facial. Em termos de exposigéo
ambiental, as principais radiagdes que induzem
a melanogénese séo as ultravioletas (UVB e
UVA). Embora a radiagéo infravermelha e a luz
visivel tenham um potencial melanogénico sig-
nificativamente menor na pele normal, seu pa-
pel no desenvolvimento e manutengdo do me-
lasma ainda ndo é completamente compreen-
dido. No entanto, foi observado que trabalhado-
res noturnos expostos ao calor intenso, como
padeiros, e profissionais expostos a altas inten-
sidades de luz, como dentistas, relatam maior

dificuldade no tratamento do melasma e piora
apos a exposicdo ocupacional.

Portanto, 0 melasma é uma condicao multi-
fatorial e desafiadora, com grande prevaléncia
entre mulheres, especialmente durante o peri-
odo reprodutivo. Embora a exposicéo solar seja
o principal fator desencadeante, outros elemen-
tos citados demonstraram papéis importantes
em sua manifestacédo. A interacdo desses fatores
pode tornar o melasma mais dificil de prevenir
e tratar, exigindo uma abordagem personali-
zada para cada paciente. A compreenséo da pa-
togénese e dos fatores de risco associados € es-
sencial para o desenvolvimento de estratégias
de tratamento mais eficazes e para melhorar a
qualidade de vida das pessoas afetadas por essa
condicéo.

Apresentacdo Clinica das Lesbes
O melasma manifesta-se por meio de macu-

las acastanhadas, de contornos irregulares e li-
mites bem definidos. Com frequéncia, essas le-
sbes surgem em areas da face, como a regido
frontal, temporal, malar, supralabial, nasal,
mandibular e mentoniana. Adicionalmente, o
melasma pode ocorrer em regides extrafaciais,
como 0s membros superiores e o colo, areas es-
tas que estdo frequentemente expostas a radia-
cao ultravioleta (UV). Durante o exame fisico,
a avaliacdo das lesGes é realizada com o auxilio
da Luz de Wood, que permite distinguir entre
os tipos de melasma: epidérmico, dérmico,
misto ou indeterminado. O melasma epidér-
mico revela-se acentuado sob a luz, enquanto o
dérmico ndo apresenta alteracdo. No caso do
melasma misto, observa-se a presenca de areas
com e sem alteragdes. Por fim, 0 melasma inde-
terminado ndo é visivel sob a luz de Wood.

OpcOes Terapéuticas
O melasma, devido sua caracteristica cro-

nica e chance de recidiva, seu tratamento, mui-
tas vezes, ndo é de facil manejo. Além disso,
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por ndo possuir um tratamento Unico padrdo
ouro, é recomendado a combinacao de diversas
terapias, com diferentes mecanismos de acéo.
Neste cendrio, pode-se combinar a aplicacdo de
peelings quimicos, laser, microagulhamento e
agentes despigmentantes, devendo sempre con-
siderar as particularidades de cada paciente,
como sensibilidade e tipo de pele. Os tratamen-
tos tém como objetivo suavizar a textura da
pele, remover as camadas externas e estimular
a regeneracao.

Dentre as alternativas de tratamento, estéo
as terapias que contém substancias acidas para
acidificar a pele, que provocam lesdes que reti-
ram as hiperpigmentacGes. Nesse cenario,
temse, por exemplo, o acido glicélico, um alfa-
hidroxiacido, que possui a habilidade de afinar
a camada cornea da pele e diminuir a coesdo en-
tre 0s cornedcitos, tornando-se eficiente no tra-
tamento das hipercromias (SANTOS et al.,
2021). Esse acido, devido sua facil penetragdo
na pele, diminui a sensibilidade a luz. No en-
tanto, embora seja eficaz, seu uso deve ser rea-
lizado com cuidado devido a possibilidade de
irritagdes na pele em concentragGes mais eleva-
das. Por outro lado, o &cido kdjico, originado da
fermentagdo do arroz, inibe a tirosinase, uma
enzima envolvida na formagdo da melanina.

Nesse contexto, devido seu potencial redu-
zido de danos, é recomendado como agente
principal ou coadjuvante em tratamentos clare-
adores (CUNHA et al., 2020). Sua combinacao
com a hidrogquinona pode intensificar os efeitos
despigmentantes, além de possuir um perfil de
seguranca alto. Outro &cido, também utilizado
no tratamento, € o acido mandélico, extraido de
améndoas amargas, que possui a capacidade de
combater & hiperpigmentacdo e acne inflamato-
ria e renovar as células. Seu uso proporciona
uma acdo menos agressiva, sendo uma opcao
para peles mais sensiveis (SANTOS et al.,

2021), além de possuir baixa sensibilidade ao
sol, o que possibilita 0 uso constante.

Ademais, a vitamina C, também conhecida
como &cido ascorbico, atua como antioxidante,
diminuindo espécies reativas de oxigénio, esti-
mulando a producéo de colageno e favorecendo
o clareamento da &rea (SANTOS et al., 2024).
Além disso, outra abordagem terapéutica é a
aplicacdo de lasers que séo, muitas vezes, utili-
zados em situacdes refratarias. Entre os mais
frequentes estdo: Alexandrite, Nd: YAG, CO2,
Erbium:YAG e lasers de corantes pulsados. Os
lasers agem quebrando o pigmento para serem
assimilados pelo corpo. No entanto, apesar de
serem eficientes para clareamento, podem gerar
uma hiperpigmentacdo pds-inflamatéria, o que
requer um uso cuidadoso (BELDA et al., 2023)
e atento.

Em relagdo ao microagulhamento, é um
procedimento minimamente invasivo que em-
prega aparelhos com agulhas finas para provo-
car microlesdes controladas na pele, promo-
vendo a producdo de colageno e elastina, que
sdo fundamentais para a renovacao e firmeza da
pele. No tratamento do melasma, uma técnica é
eficiente para otimizar a acdo de agentes des-
pigmentantes, como &cido kojico e vitamina C
(SANTOS et al., 2021), clareando as manchas
e uniformizando a tonalidade da pele. No en-
tanto, requerem certos cuidados, como protegéo
solar e hidratagéo, para prevenir complicacdes,
além de serem contraindicados em situacdes de
infecgdo em andamento ou propenséo a queldi-
des. Por ultimo, também existem terapias com
0 uso da hidroquinona, que embora eficazes,
podem causar

efeitos colaterais, como a ocronose exo-
gena, principalmente em peles negras. Nesse
sentido, seu uso deve ser monitorado e combi-
nado com outros agentes (BORGES, 2021)
como o acido retindico, acido glcdlico e corti-

costeroides.
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Diante dessas op¢0es terapéuticas, vale des-
tacar que a prevencao do melasma é essencial e
a melhor alternativa. A exposi¢do ao sol é um
dos principais fatores de risco, 0 que torna
muito relevante o uso de filtros solares, for-
mando uma barreira de protegéo que reflete a
radiacdo ultravioleta. Além disso, evitar a ex-
poi¢do solar em horérios de maior incidéncia.

Conclui-se, que o impacto do melasma vai
além da questdo estética, impactando a quali-
dade de vida do paciente por causa das manchas
em &reas visiveis, como o rosto, o que pode pre-
judicar a autoestima e a interagéo social. Assim,
o0 tratamento n&o deve apenas clarear as lesdes,
mas também promover o bem-estar emocional,
proporcionando ao paciente uma melhoria em
sua qualidade de vida.

CONCLUSAO

O melasma é uma condicdo de hiperpig-
mentacdo crénica e multifatorial, que afeta pre-
dominantemente mulheres, especialmente a
quelas em idade reprodutiva, e tem a capaci-
dade de gerar um impacto significativo na qua-
lidade de vida dos pacientes. A exposic¢do solar,
horménios sexuais e fatores genéticos desem-
penham papé€is importantes no desenvolvi-
mento da doenca, tornando-a uma condicdo de-
safiadora tanto para prevencdo quanto para tra-
tamento. A compreensdo aprofundada dos fato-
res de risco e da patogénese do melasma é cru-
cial para um manejo eficaz da condicdo, permi-
tindo tratamentos mais personalizados e ade-
guados a cada paciente.

As opgdes terapéuticas disponiveis, como
peelings quimicos, laser, microagulhamento e
agentes despigmentantes, tém como objetivo
reduzir a hiperpigmentacéo e melhorar a textura
da pele. A combinacdo de diferentes terapias
tem mostrado ser a mais eficaz, uma vez que o
melasma tende a ser uma condig&o cronica com

tendéncia a recidiva. Contudo, a escolha do tra-
tamento deve ser individualizada, levando em
conta as caracteristicas da pele do paciente, a
gravidade da condi¢&o e os possiveis efeitos co-
laterais dos tratamentos, como a hiperpigmen-
tacdo pds-inflamatoria.

Além dos tratamentos, a prevencao é um as-
pecto fundamental na gestédo do melasma. O uso
de protetores solares adequados e a evitacdo da
exposicao solar em horarios de maior intensi-
dade sdo medidas essenciais para prevenir a
agravamento das lesdes. A protecdo solar cons-
tante e 0 acompanhamento regular com um der-
matologista sdo praticas recomendadas para mi-
nimizar os fatores de risco e evitar a recorréncia
do melasma. Essas abordagens preventivas de-
vem ser integradas ao tratamento terapéutico
para melhores resultados a longo prazo.

Outro ponto importante abordado neste es-
tudo € o impacto emocional do melasma. Como
a condicdo afeta &reas visiveis do corpo, como
0 rosto, ela pode prejudicar a autoestima dos pa-
cientes e interferir nas suas relagdes sociais.
Portanto, o tratamento do melasma deve consi-
derar também o bem-estar psicoldgico, aju-
dando os pacientes a lidar com o impacto emo-
cional que a condicdo pode causar. Melhorar a
aparéncia da pele pode, assim, contribuir signi-
ficativamente para o restabelecimento da confi-
anca e do equilibrio emocional. Por fim, apesar
de os tratamentos para 0 melasma ndo garanti-
rem uma cura definitiva, 0s avangos terapéuti-
cos e 0 aumento do conhecimento sobre os fa-
tores de risco proporcionam aos dermatologis-
tas ferramentas mais eficazes para manejar a
condicdo. O controle adequado do melasma,
com énfase na prevencéo, trata- mentos combi-
nados e suporte emocional, pode melhorar
substancialmente a qualidade de vida dos paci-
entes, proporcionando ndo apenas a reducdo das
manchas, mas também o bem-estar geral.
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INTRODUCAO

A busca da juventude sempre foi uma preo-
cupacdo do ser humano desde antigamente ja
gue sempre esteve intimamente ligada aos con-
ceitos de saude. Com isso, 0 mercado da esté-
tica passou por varias evolucdes tecnoldgicas a
fim de promover o belo, resgatar autoestima e
aumentar confianca (YOKOMIZO & FIGUE-
REIDO; 2013).

Segundo a pesquisa global da ISAPS no
Brasil, a busca por estética nos ultimos anos au-
mentou exponencialmente. Em 2021, o pais es-
teve entre aqueles com mais procedimentos es-
téticos realizados, atras dos Estados Unidos e na
frente do Japdo. (INTERNATIONAL SOCIETY
OF AESTHETIC PLASTIC SURGERY, 2021).

O envelhecimento da populacao é uma pre-
ocupacao mundial com taxa de crescimento de
3% ao ano. A populacdo com idade de 60 anos
ou mais representa, atualmente, 12,3% da po-
pulacdo mundial, para 2050 estima-se, que 0
porcentual atinja 21,3% aumentando o interesse
para procedimentos de rejuvenescimento (ONU
NEWS, 2023).

A pele € o maior 6rgao do corpo humano,
sua funcdo é de revestir e limitar o organismo
do meio exterior, de protecdo imunoldgica, ter-
morregulacdo, percepcao tatil, secrecdo, imper-
meabilidade e resisténcia a agentes danosos.
Além disso ela é composta por uma membrana
limitadora e é importante precursora de vita-
mina D. Tal 6rgdo é dividida em duas camadas:
epiderme e derme, sendo a epiderme a camada
mais externa e a derme a camada profunda. A
derme é responsavel pela sustentacdo da pele,
onde sua célula mais abundante é o fibroblasto,
compreende 95% do tecido conectivo dessa ca-
mada e € ele o grande responsavel pela produ-
cdo de colageno e a elastina (AMARAL &
SOUZA, 2019).

As formas de envelhecimento sdo intrinse-
cas ou cronoldgicas que sucede de forma natu-
ral, onde as células se tornam menos eficientes
havendo perda de nutri¢do e oxigenagéo e, 0 en-
velhecimento extrinseco ou estimulos externos
estdo relacionados aos hébitos de vida e agrava-
dos com a mé alimentacéo, tabagismo, sedenta-
rismo e exposigdo excessiva ao sol. As radia-
cbes UV contribuem diretamente para o enve-
Ihecimento cutaneo agravando em 80% o foto-
dano e causando modificacBes fisioldgicas
inestéticas e funcionais, principalmente man-
chas e rugas. Estas, por sua vez, sdo considera-
das as grandes vil&s da pele, pois vao contra o
conceito atual do que a torna bonita e vigosa.
Por essa razéo, o interesse por procedimentos
ablativos para manter a juventude da pele se tor-
nou cada vez mais frequente (SOLEYMANI,
2018).

Os peelings quimicos faciais utilizam &ci-
dos para “descascar” as camadas superiores da
pele de uma forma controlada e previsivel.
Trata-se essencialmente de uma forte quimioes-
foliacdo das camadas superiores da pele que es-
timula a regeneracdo e a producao de colageno
auxiliando na obtencdo de uma aparéncia mais
rejuvenescida (BUENO, 2023).

O presente trabalho tem como objetivo ana-
lisar os efeitos do peeling quimico de Acido
Tricloroacético no rejuvenescimento facial e
aparéncia da pele, bem como discutir suas indi-
cacOes, contraindicacOes, e os diferentes tipos
de concentracfes. Além disso, busca-se avaliar
a satisfacé@o dos pacientes em relagéo aos resul-
tados obtidos, considerando fatores como a fre-
quéncia de sessdes necessarias e 0s cuidados
pos-procedimento. A pesquisa visa contribuir
para o0 conhecimento sobre as praticas dermato-
I6gicas e proporcionar informagdes relevantes
para profissionais da area, bem como para paci-
entes que desejam entender melhor esse trata-

mento.
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METODO

Trata-se de pesquisa de revisdo bibliogra-
fica narrativa, com o objetivo de buscar conhe-
cimentos teoricos e praticos de diversos auto-
res, permitindo uma andlise qualitativa dos as-
pectos positivos e negativos ja discutidos na li-
teratura sobre o peeling quimico de ATA.

O estudo foi desenvolvido a partir de levan-
tamentos de dados bibliograficos e artigos cien-
tificos, utilizando bases de dados como Pub-
Med, SciELO, Google Académico, revistas ci-
entificas e livros de autores renomados. As lite-
raturas abordadas foram aquelas publicadas em
periodos que variaram de 2013 a 2024, empre-
gando os seguintes termos de busca: "Fisiologia
da pele”, "Peeling de Acido Tricloroacético”
(ATA), "Peeling quimico", "Rejuvenescimento
cutaneo” e "Fotoenvelhecimento”.

Para selecionar as producdes cientificas, fo-
ram aplicados os seguintes critérios de inclu-
sdo: artigos completos disponiveis onling, todas
as categorias de artigos (originais, revisoes, re-
flexdes, atualizacdes etc.), publicagbes em por-
tugués e inglés.

A andlise do material coletado seguiu as
etapas: leitura exploratoria: uma leitura inicial
de todos os artigos para uma compreensao geral
do conteddo e leitura seletiva: sele¢do de arti-
gos mais pertinentes ao tema da pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Pele e Seu Processo de Envelhecimento
A pele ¢ 0 maior 6rgdo do corpo humano,

representando 15% do peso corporal. Sua fun-
cao é de revestir e limitar o organismo do meio
exterior, de protecdo imunoldgica, termorregu-
lacdo, percepcao tatil, secrecdo, impermeabili-
dade e resisténcia a agentes danosos. Alem
disso, ela é composta por uma membrana limi-
tadora e é importante precursora de vitamina D.

Tal 6rgdo é dividida em duas camadas: epi-
derme e derme (AMARAL & SOUZA, 2019).

A epiderme é a camada mais superficial for-
mada por um epitélio estratificado pavimentoso
queratinizado, avascular e de renovacdo conti-
nua ao longo da vida e regeneracdo pds injurias.
A epiderme pode ser subdividida em quatro ca-
madas: estrato basal, espinhoso, granuloso e
corneo. No estrato basal contém células tronco,
séo de atividade germinativa, onde os querati-
nocitos sintetizados vao para as camadas supe-
riores, nela encontra-se células de melanocitos
que sdo responsaveis pela cor da pele e células
de Merkel responsavel a sensibilidade das ca-
madas superiores. No estrato espinhoso as célu-
las sdo de maior coeséo, dispostos entre 8 e 10
camadas, onde os queratindcitos modificam sua
expressdo génica para maior peso molecular
contribuindo a resisténcia da derme ao atrito da
superficie; nessa camada também sdo encontra-
das células de Langerhans que séo apresentado-
res de antigenos. O estrato granuloso tem uma
intensa atividade metabdlica e com grande
quantidade de granulos de querato-hialina (ba-
sofilos); nesses queratinécitos ocorre a sinteti-
zacdo de colesterol e acidos graxos, sendo libe-
rados para o exterior das células formando uma
barreira impermeavel de agua que impede a
passagem de nutrientes (JUNQUEIRA & CAR-
NEIRO 2013). Na camada cornea o nlcleo e as
organelas séo digeridos pelas enzimas lisosso-
micas sendo uma camada de células mortas, pa-
vimentoso, anucleadas e queratinizadas, res-
ponsavel pela protegdo contra atrito, invasao
contra micro-organismo e a perda de agua
(TASSINARY, 2018).

A outra camada da pele, chamada derme, é
uma camada rica em vasos sanguineos, nervos,
fibroblastos, vasos linfaticos, células dendriti-
cas e mastocitos, é responsavel pela nutricdo e
oxigenagao da epiderme e contém anexos cuta-
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neos (TASSINARY, 2018). Os anexos cuta-
neos sdo: glandulas sebaceas responsaveis pela
producdo e liberacdo de sebo lubrificando a
pele; as glandulas sudoriparas responsaveis
pela producgéo e secrecdo do suor de fungéo de
regulacdo da temperatura cérnea e protecdo
aquosa; o foliculo piloso/pelo de fungéo senso-
rial, homeostasia e protecdo e as unhas respon-
sével protecdo das falanges e sensorial (AMA-
RAL & SOUZA, 2019). A derme € subdividida
em derme papilar e derme reticular. A derme
papilar & constituida por tecido conjuntivo
frouxo com feixes de colagenos finos, encon-
tram-se corpusculos de Meissner (receptores de
toque) e sua funcdo é transferéncia de nutrientes
(JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2013). A derme
reticular, € a camada predominada por tecido
conjuntivo denso, possui 90% de elastina, as fi-
bras colagenas dispostas em diferentes sentidos
geram resisténcia ao estiramento, rica em vasos
sanguineos e linfaticos e terminagOes nervosas;
sua funcdo é nutrir e oxigenar a pele (TASSI-
NARY,2018).

O envelhecimento cutdneo é um processo
natural e progressivo ao longo da vida, onde
ocorrem importantes modificacfes nas estrutu-
ras da epiderme e derme que irdo afetar direta-
mente a qualidade da pele (FIALHO et al.
2024). Os primeiros sinais de envelhecimento
surgem por volta dos 30 anos e acentuam-se
apo6s a menopausa em casos de mulheres (ES-
TEVES, 2022) e em homens, a partir dos 30
anos de idade a producdo de testosterona co-
meca a diminuir gradualmente (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA,
2017). Estimulos extrinsecos socioambientais,
estilo de vida, exposi¢éo a radiacao, tabagismo,
maé alimentacao, condi¢do imunoldgicas afetam
diretamente a qualidade da pele e acentuam o0s
sinais do envelhecimento (ESTEVES, 2022).
Camadas da pele sofrem alteracdes degenerati-
vas internas classificadas como envelhecimento

cronologico (intrinsecos) onde as células véo se
tornando menos eficientes, ocorrem estresse
oxidativo, reducdo da espessura da epiderme e
derme gerando uma baixa renovagédo celular;
baixo controle do balango de agua e dos ions;
diminuicéo da sintese de lipidios formando uma
matriz extracelular mais porosa e menos efici-
ente; achatamento da juncdo dermoepidermica,
reducdo e desorganizacdo do colédgeno. Na pele
jovem o colageno | predomina-se, ja numa pele
idosa o colageno Il se destaca. sendo um im-
portante fator para formag&o de rugas estaticas
(BENTO, 2015).

Na pele jovem, a maior parte do colageno
dérmico é composta pelos tipos | e 111, sendo o
colageno tipo | (80%-85%) o mais abundante e
responsavel pela maior parte da forca, volume
e resisténcia da pele, formada por fibras gros-
seiras de colageno. O colégeno tipo 111 (10% a
15%) oferece suporte estrutural e flexibilidade,
é de menor densidade e de abundancia em teci-
dos em desenvolvimento ou em processo de re-
paro. A relacdo entre esses tipos de colageno é
extrema importancia para manter a integridade
da pele (GONZAGA DA CUNHA et al., 2015).

No envelhecimento cronoldgico ocorre uma
diminuicéo progressiva da sintese de colageno,
cerca de 1% a cada ano de vida. A diminuicao
do colageno tipo | contribui para o apareci-
mento de rugas, flacidez e a perda de volume
facial, j& que a pele perde o suporte estrutural
necessario para se manter firme e a diminuicéo
do colageno tipo Il também reduz a flexibili-
dade da pele, tornando-a mais propensa a esti-
ramentos e fissuras (GONZAGA DA CUNHA
etal., 2015).

Devido a esse processo, as rugas estaticas
ou gravitacionais, que sdao aquelas que se tor-
nam visiveis mesmo quando a face esta em re-
pouso, vao se formando principalmente ao en-
fraquecimento das estruturas de sustentacéo da

pele e dos musculos faciais. A formagao desses
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sulcos ocorre devido a uma combinagao de fa-
tores, incluindo a perda de elasticidade da pele,
a diminuicdo da producdo de colégeno e elas-
tina, e 0 enfraquecimento dos musculos faciais.
Elas podem ser classificadas em quatro graus:
Grau | - Leve (Superficiais ou Imperceptiveis),
Grau Il — Moderado, Grau Il — Avangado, Grau
IV — Intenso. O grau |, vai dos 20-30 anos, apre-
sentam poucas alteragdes de pigmentacdo da
pele, e as rugas sdo pouco perceptiveis. No
Grau 1l, dos 30-40 anos de idade, € caracteri-
zado por uma combinacdo de rugas dinamicas
(associadas a expressdo facial) e rugas estaticas
(mais evidentes mesmo em repouso), neste es-
tagio, a pele comeca a mostrar sinais mais evi-
dentes de envelhecimento, mas ainda n&o che-
gou ao ponto de sulcos profundos. Elas podem
ser visiveis principalmente nas regifes de maior
movimento da face, como ao redor dos olhos e
boca. O lentigo (manchas solares ou manchas
senis) e as queratoses (pequenos crescimentos
benignos) podem comecar a aparecer nesta
fase, especialmente nas &reas mais expostas ao
sol, como o rosto, méos e colo. No Grau IlI,
apos 0s 50 anos, as rugas estaticas sao bem vi-
siveis mesmo em repouso, geralmente se for-
mam nas areas de maior movimentagao e perda
de col&geno, como ao redor da boca (linhas na-
solabiais, marionete), no bigode chinés (rugas
ao redor da regido nasogeniana) e na regido da
mandibula. Grau 1V, sdo mais evidentes e acen-
tuadas, a flacidez é totalmente visivel, de ptose
acentuada, de pele amarelada ou acinzentada,
podendo ocorrer manifestacdes malignas na
pele, esse grau pode ocorrer a partir dos 60 anos
em fotoenvelhecimento normal ou a partir dos
30 anos precocemente, devido a fatores extrin-
secos acentuados (ESTEVES, 2022).

Peeling Quimico
A palavra peeling ¢ derivada do verbo “to

peel” que significa descascar. Procedimentos

de peelings quimicos utilizam uma variedade
de produtos quimicos (em sua maioria, &cidos)
com o0 objetivo de diminuir a espessura da
derme danificada, gerando ceratocoagulacgdo e
desnaturacdo de proteinas, resultando liberagdo
de fatores de crescimentos e citocinas inflama-
torias e, assim ativando a cascata de cicatriza-
cao e deposicao de colageno e elastina novo, re-
organizacao de proteinas estruturais e de tecido
conjuntivo dérmico (SOLEYMANI et al.,
2018).

Os peelings podem ser classificados como
superficiais, médios e profundos. Os peelings
superficiais promovem uma ceratocoagulacao
controlada e a liquefacdo das células restritas a
epiderme, podem variar desde uma quimioesfo-
liacdo muito leve da camada cornea até a afetar
a camada de células basais (ROGERI & SINI-
GAGLIA, 2018). O peeling médio atinge
derme papilar, produz necrose da epiderme re-
sultando em alteracGes regenerativas mais pro-
fundas. Peelings quimicos profundos atingem a
derme reticular, produz necrose da epiderme e
da derme papilar, estendendo-se para a derme
reticular (SOLEYMANI et al., 2018).

O efeito do peeling quimico esta relacio-
nado com suas propriedades fisico-quimicas:
grau de acidez, sua concentracao e pH, interfe-
rindo diretamente na velocidade de penetracédo
na pele. Acidos utilizados em maior concentra-
cao e menor pH penetra de forma mais rapidas
e intensa, ja &cidos hidrofilicos penetram de
maneira mais rapida do que acidos hidrofobi-
cos. Peelings mais profundos tendem a ter tem-
pos de recuperacdo mais longos e apresentam
maiores riscos pos procedimento, por outro
lado, esses peelings profundos podem proporci-
onar melhorias mais significativas no tom e na
textura da pele, resultando em mudancas mais
dramaéticas e desejadas na aparéncia (TASSI-
NARY, 2018).
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Os &cidos sdo substancias que diminuem a
aderéncia entre as células da epiderme, aumen-
tando a taxa de renovagéo celular permitindo a
penetracdo maior dos ativos. Alteragdes de pH
dos ativos levam a quebra das ligacdes de que-
ratina, a desobstrucao dos foliculos pilosseba-
ceos e ao aumento da permeabilidade celular
tornando a permeacédo mais eficaz. Ao penetra-
rem no estrato dérmico, os &cidos induzem, re-
acOes inflamatdrias locais por meio de vasodi-
latacdo, aumento da oxigenacédo e nutricao dér-
mica, favorecendo a mitose dos fibroblastos,
corrigindo linhas de expressoes, rugas finais e
profundas, flacidez tissular e outros sinais do
fotoenvelhecimento (TASSINARY, 2018)

Alguns peelings quimicos possuem a capa-
cidade de formar o frosting, este se trata de um
branqueamento temporario da pele que ocorre
durante a aplicacdo do peeling. E um impor-
tante indicador clinico da profundidade do pee-
ling e um marcador da duracdo da exposi¢édo
(pele x acido). Sao classificados em trés niveis:
superficial ou epidérmico caracteriza-se por eri-
tema difuso com branqueamento leve; médio
ou derme superficial caracteriza-se branquea-
mento moderado e uniforme; profundo: carac-
teriza um branqueamento intenso e uniforme,
sugerindo penetracdo até a transicdo entre a
derme papilar e reticular. Um frosting amarelo-
acizentado indica penetracdo na derme reticu-
lar. O frosting desaparece em 20—-30 minutos e
é substituido por eritema, com duracéo de 1-2
dias (MAGERUSAN, HANCU, RUSU, 2023).

Acido Tricloroacético — ATA
Desde 1500 a.C. ha evidéncias da utilizacdo

de peelings quimicos com sal, 6leo animal e
alabastro, os quais eram utilizados para melhora
da pele. Em 1882, o médico alemao Paul Ger-
son descreveu as propriedades de alguns acidos,
incluindo o acido tricloroacético (ATA) e, em

1960, Ayres popularizou o uso do ATA, ga-
nhando credibilidade por profissionais da saude
estética por ndo possuir efeitos toxicos sistémi-
cos e cardiacos comparado ao fenol (YOKO-
MIZO & FIGUEREIDO; 2013).

O Acido Tricloroacético — (ATA) é um ané-
logo do &cido acético, no qual os trés atomos de
hidrogénio do grupo metila foram substituidos
por trés de cloro. E caracterizado tanto hidrofi-
licas quanto hidrofdbicas: ele possui um grupo
carboxila (-COOH), que é polar e, portanto, hi-
drofilico, pois pode interagir com a &gua. No
entanto, a presenca de trés atomos de cloro na
estrutura do &cido tricloroacético também con-
fere caracteristicas hidrofobicas a molécula,
além de ndo ter toxicidade sistémica, e se tratar
de um &cido autoneutralizante. O &cido triclo-
roacético tem sido o padrdo ouro utilizado em
consultorios para alcancar renovacéo epitelial,
pois é possivel modular sua profundidade de
acordo com sua concentragdo, modo de aplica-
cdo e numero de camadas aplicadas (TASSI-
NARY, 2018).

O peeling quimico de ATA pode ser classi-
ficado como peeling superficial, médio e pro-
fundo: concentracdes de 10% a 30% irdo atuar
no estrato cérneo sem criar feridas, removendo
essa camada em sua totalidade, gerando fros-
ting nivel 1; concentracdes de 35% a 50% ge-
ram destruicdo da epiderme e derme papilar to-
tal ou parcial conseguindo uma retragéo de pele
daregido, eliminando rugas e causando renova-
¢ao intensa com baixo risco, o frosting gerado é
nivel 2; concentra¢des maiores que 50% sdo ca-
pazes de atingir epiderme, derme papilar e
derme reticular, gerando frosting nivel 3. A pro-
fundidade do peeling de ATA pode ser determi-
nada clinicamente com base na cor do frost que
se forma e no aspecto da pele apds sua aplica-
¢do (BUENO, 2023).

Os beneficios do procedimento peeling de

ATA sédo induzir neocolagénese, fatores de
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crescimento, citocinas, aumento de vasculariza-
¢ao, gerando aumento da espessura da epiderme
e derme, ativando a reprodugdo mitética da ca-
mada basal e dos fibroblastos subjacentes le-
vando a reorganizagdo do tegumento com colé-
geno tipo I e 1l (TRUCHUELDO et al., 2017).
Camacho (2005) concluiu que o peeling de
ATA 30% ¢ eficaz em resultados em envelheci-
mento e fotoenvelhecimento em pessoas com
fototipo I1. Yonei et al. (2007) examinaram 0s
efeitos de peeling de ATA em células epidérmi-
cas para induzir a producéo de fatores de cres-
cimento e citocinas e concluiram que, ap6s o
tratamento com ATA, a epiderme ndo apenas se
tornou necrotica, mas também funcionou como
uma importante fonte de fatores de crescimento
que promoveram um reparo de feridas rapido e
cosmeticamente satisfatorio. Kubiak et al.
(2014) realizaram estudo prospectivo compara-
tivo entre peeling de AG 70% e peeling de ATA
15% no tratamento do fotoenvelhecimento em
vinte mulheres (idades entre 41 e 60 anos) em
dez semanas com 14 dias de intervalo entre
cada sessdo, todas as pacientes ficaram satisfei-
tos com o tratamento. Nao houve diferenga sig-
nificativa entre os grupos ATA e AG na me-
Ihora da elasticidade da pele. Concluiram que
0s peelings de ATA 15% e de AG 70% reduzi-
ram significativamente os danos causados pelo
sol na pele facial das pacientes (PIRES, 2023).
Yildirim et al. (2016) compararam a eficiéncia
de resultados cosméticos e possiveis efeitos ad-
versos do tratamento do peeling de ATA 25% e
acido retindico (AR) 0,1% para rejuvenesci-
mento facial em pacientes com envelhecimento
facial cutaneo. Um total de cinquenta mulheres
(idades entre 30-60 anos) com tipo de pele I1-
IV de Fitzpatrick, fotoenvelhecimento médio-
avancado (Glogau I1-111) foi distribuido em dois
grupos de tratamento randomizados: peeling de
ATA 25% e tratamento topico com AR 0,1%
por quatro meses. Concluiram que o peeling de

ATA 25% foi téo eficaz quanto o peeling de AR
0,1% para o tratamento do fotoenvelhecimento
(YILDIRIM, 2016).

Em revisdo sistematica, Sitohang et al.
(2021) forneceram atualizacdes sobre a efica-
cia, possiveis eventos adversos e a satisfagdo do
paciente com o peeling de ATA para o rejuve-
nescimento da pele, avaliando varios parame-
tros de fotoenvelhecimento. Os estudos seleci-
onados incluiram cinco ensaios clinicos pros-
pectivos comparando varias modalidades de re-
juvenescimento da pele com vérias concentra-
cOes de peeling de ATA variando de 15 a 35%.
Trés estudos foram ensaios clinicos randomiza-
dos (ECR) com um total de 145 pacientes, e ou-
tros dois de corte prospectivos com 65 pacien-
tes. Esses estudos mostraram que o peeling de
ATA melhora significativamente a estética da
pele facial fotoenvelhecida.

Baixa concentracao é eficaz para danos so-
lares superficiais. Peelings de profundidade
média usando uma concentracdo mais alta de
ATA ou como terapia combinada séo eficazes
como agentes de rejuvenescimento da pele para
reduzir rugas. Alguns efeitos adversos podem
ocorrer, mas geralmente desaparecem em Se-
manas. No geral, os pacientes ficaram satisfei-
tos com o resultado do tratamento. Esta evidén-
ciasugere que o peeling de ATA é eficaz no tra-
tamento do fotoenvelhecimento. (SITOHANG,
SUSENO, SAFIR, 2021).

Indicacgdes de Peeling de ATA
Soma-se as forgas intrinsecas e extrinsecas

gerando indicacdo para peeling quimico com
acido tricloroacético, sendo um tratamento efi-
caz para retracdo de pele, melhora da flacidez
tissular e regeneracdo dermica. (TRUCHUELO
etal., 2017).

A aplicacdo do ATA na pele causa precipi-
tacdo das proteinas e a necrose de células da
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epiderme. Em maior concentragdo, causa ne-
crose do colageno na derme papilar e reticular
superior. Ao longo dos dias, as camadas necroé-
ticas desprendem-se e a pele reepiteliza a partir
dos segmentos germinativos dos foliculos pilo-
sos, sendo indicado para rugas, cicatrizes e fla-
cidez tissular. O ATA ativo € indicado no trata-
mento de hiperpigmentacfes como melasma,
cloasmas e manchas senis ao promover a reti-
rada dos granulos de melanina entre os querati-
nocitos e intervir na transferéncia dos melanos-
somos, reduzindo a concentragdo do pigmento
depositado. (TASSINARY, 2018).

A selecdo criteriosa dos pacientes com uma
ficha de anamnese bem detalhada é essencial
para o planejamento do tratamento. Ferramen-
tas como a Escala de Fitzpatrick, criada em
1976 pelo médico norte-americano Thomas B.
Fitzpatrick que classifica os fototipos de pele e
determina a resposta da pele a luz ultravioleta e
a Escala de Glogau criada em 1974 para avaliar
melhor as alteragcdes causadas pelo fotoenve-
Ihecimento com base em rugas e manchas sola-
res, facilitam a escolha da porcentagem de ATA
a ser utilizado, minimizando erros e alinhando
expectativas. Os pacientes com pele do tipo | de
Glogau geralmente sdo jovens, apresentam fo-
toenvelhecimento leve e teriam melhores bene-
ficios com um peeling superficial. Os pacientes
com pele do tipo Il de Glogau tem indicagéo de
peelings de profundidade média. Ja individuos
com pele do tipo Il e 1V de Glogau tem maior
indicacdo de peelings de profundidade média
ou profundo. Considerando a tabela de Fitzpa-
trick, pacientes com tipos de pele I e 11 ttm me-
nor risco de complicacfes de pigmentacgéo pos-
procedimento e podem ser tratados com qual-
quer profundidade de peeling quimico. Ja indi-
viduos com tipos de pele IV a VI tém maior
risco de desenvolver hiperpigmentacdo ou hi-
popigmentacdo e devem evitar peelings de
maior profundidade (LEAO,.2023).

Contraindicacao do Peel ATA
Aspectos importantes como o historico do

paciente, tratamento utilizando isotretinoina
nos ultimos 6 meses, tendéncia a formacao de
cicatrizes hipertroficas e quelodides, dificuldade
de cicatrizacdo por nutri¢do deficiente, imunos-
supressdo, uso de nicotina e histdrico de infec-
¢Oes cutaneas, como infeccdo herpética podem
aumentar o risco das complicac6es pds peelings
quimicos de média profundidade e profundos
(PIRES & ROSSI, 2022).

Contraindicacdes absolutas ao procedi-
mento de peeling quimico: rosacea, acne ativa,
lUpus, dermatite atdpica, expectativa ndo rea-
lista, distarbios psicologicos, processos infla-
matorios cutaneos, gestantes, diabetes, neopla-
sias, HIV (LEAO, 2023).

Aplicacao do Peeling de ATA
Segue-se etapas necessarias para o resul-

tado satisfatorio do procedimento de peeling
quimico: pré-tratamento, aplicacéo correta e as-
sociacdes de ativos domiciliares pds peeling.
(TASSINARY, 2018).

O preparo de pele previamente a realizacdo
do peeling é de extrema importancia para que o
tratamento seja realizado de maneira contro-
lada, com encurtamento do tempo de recupera-
c¢ao e diminuicdo de intercorréncias. Pode-se in-
cluir uso de despigmentantes, hidratantes e uso
protetores solares de 7 a 15 dias antes do proce-
dimento (ATIYEH et al., 2021).

A aplicacdo do peeling quimico de ATA ¢
ardido e doloroso, por isso recomenda-se a apli-
cacdo de quadrantes (frontal, nasal, malar, peri-
oral e mentoriano). Em média o ativo faz epi-
dermolise em cerca de 1 a 2 minutos e, ao per-
mear na pele age como um ceratocogulante, de-
vido a desnaturacédo, a coagulacao e a precipita-
cao de proteinas na pele (BUENO, 2023).
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Alguns cuidados séo fundamentais para os
efeitos desejados de fato acontecam sem inter-
corréncias. Consideramos o periodo pds pee-
ling imediato todo o tempo que houver algum
sinal ou sintoma de inflamagdo cutanea pre-
sente, podendo durar 4, 7 a 15 dias. Quando to-
dos os cuidados imediatos séo seguidos pelos
pacientes, reduz-se progressivamente riscos de
complicagdes indesejadas como o eritema per-
sistente, frosh persistente, hiperpigmentacao
pos inflamatoria, hipopigmentagdo pos infla-
matdria, cicatrizes, infecgdes. Nesse periodo,
formulagdes de home care sdo iniciadas, essas
formulagdes serédo utilizadas de acordo com a
afeccdo a ser tratada sempre sob orientacdo do
profissional (TASSINARY, 2018).

CONCLUSAO

O peeling de ATA tem se consolidado
como uma técnica eficaz para o tratamento de
diversas condi¢cdes dermatoldgicas, como acne,

cicatrizes, hiperpigmentacdes e sinais de enve-
Ihecimento. A partir da anélise dos dados apre-
sentados neste trabalho, foi possivel observar
que o uso do &cido tricloroacético, quando apli-
cado de maneira adequada e personalizada as
necessidades de cada paciente, proporciona re-
sultados significativos e satisfatorios. O trata-
mento ndo apenas melhora a estética da pele,
mas também promove uma revitalizagdo da au-
toestima dos individuos. Entretanto, é crucial
ressaltar que o peeling de ATA deve ser reali-
zado por profissionais devidamente capacita-
dos, a fim de minimizar riscos de complicac6es
e garantir a seguranca do paciente. Além disso,
a preparacdo adequada da pele antes do proce-
dimento e os cuidados pds-peeling séo funda-
mentais para otimizar os resultados e promover
a recuperacéo da pele. Assim, conclui-se que 0
peeling de ATA representa uma importante fer-
ramenta de baixo custo na area estética, ofere-
cendo beneficios notaveis ao paciente.
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INTRODUCAO

A dermatite atépica (DA) é um dos tipos
mais comuns de dermatite, uma condi¢éo cré-
nica inflamatéria da pele, caracterizada por
apresentacdo clinica de prurido intenso, lesdes
e inflamacéo cuténea, afetando uma parte signi-
ficativa da populacdo mundial, especialmente
criancas. Os casos de eczema atopico que se de-
senvolvem na infancia geralmente desaparecem
ou diminuem de forma consideravel até a fase
adulta, geralmente estando associado a um
quadro de outras atopias, tais como bronquite,
asma e rinite. Embora sua etiologia seja
multifatorial, permeando a predisposi¢do ge-
nética, alteragdes na funcao de barreira cutanea
e até mesmo disfungdo imunoldgica, o controle
da DA continua a representar um grande desa-
fio clinico. No Brasil, constatou-se que a do-
enca afeta em média 6,3% da populacdo, po-
dendo até mesmo atingir taxas duas a quatro ve-
zes maiores em demais paises. O tratamento tra-
dicional, incluindo emolientes e corticosteroi-
des topicos, tém mostrado eficacia limitada em
casos mais graves ou persistentes da doenca.
Nesse contexto, os imunobioldgicos surgem
como uma alternativa promissora, oferecendo
uma abordagem mais direcionada e eficaz no
tratamento de formas moderadas a graves da
dermatite atdpica. (ANTUNES et al., 2017,
AOKI et al., 2023).

A questdo central que norteia esta pesquisa
é a andlise da eficacia e seguran¢a dos imuno-
bioldgicos no tratamento da dermatite atopica,
especialmente em pacientes que ndo respondem
de maneira adequada as terapias convencionais.
Com o avango dos tratamentos imunobiologi-
cos, novos medicamentos tém sido desenvolvi-
dos e aprovados, oferecendo aos pacientes a
possibilidade de controle mais eficaz da doenca

e consequentemente uma melhora na qualidade
de vida.

O objetivo deste estudo é investigar a efi-
cacia dos imunobioldgicos no manejo da der-
matite atdpica, com foco na comparacao entre
os diferentes agentes disponiveis, seu impacto
na qualidade de vida dos pacientes e possiveis
efeitos adversos. A pesquisa se justifica pela ne-
cessidade de proporcionar uma melhor compre-
ensdo sobre as opcoes terapéuticas paraa DA e
contribuir com dados clinicos que possam
apoiar a escolha de tratamentos mais eficazes e
Seguros aos pacientes.

METODO

Trata-se de uma revisdo bibliografica rea-
lizada no periodo de fevereiro e marco de 2025,
por meio de pesquisas nas bases de dados
National Library of Medicine (PubMed),
Scientific Electronic Library Online (SciELO)
e Elsevier. Foram utilizados os descritores:
“Dermatite atdpica”, “Tratamento bioldgico” e
“Imunoterapia”. Desta busca foram encontra-
dos artigos posteriormente submetidos aos
critérios de selecéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés; publicados no pe-
riodo de 2015 a 2025 e que abordavam as te-
maticas propostas para esta pesquisa, estudos
do tipo revisdo e meta-analise, disponibilizados
na integra. Os critérios de exclusdo foram:
artigos duplicados, disponibilizados na forma
de resumo, que ndo abordavam diretamente a
proposta estudada e que ndo atendiam aos de-
mais critérios de inclusao.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 14 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em
categorias tematicas abordando: fisiopatologia

da dermatite atdpica e avangos no tratamento.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A dermatite atopica € uma condigdo infla-
matdria cronica que afeta a pele, manifes-
tando-se principalmente por meio de lesGes ec-
zematosas, coceira intensa e ressecamento cu-
taneo. Estudos indicam que a prevaléncia glo-
bal da DA é de aproximadamente 15-20% em
criancas e 1-3% em adultos (ANTUNES, et al.,
2017). Fatores como historico familiar de doen-
cas atdpicas, condi¢des socioeconémicas e es-
tilo de vida urbano estdo associados a um maior
risco de desenvolvimento da doenca (AOKI, et
al., 2023).

Sua origem é multifatorial, resultando da
interacdo entre diversos elementos, como pre-
disposi¢do genética, comprometimento da fun-
c¢ao de barreira da pele, desregulacéo do sistema
imunoldgico e influéncias ambientais. Um
exemplo relevante é a mutacdo no gene da fila-
grina, que esté entre os principais fatores gené-
ticos ligados & DA (THACI, et al., 2019). Essa
mutacdo prejudica a estrutura da barreira cuta-
nea, tornando-a mais permeavel a entrada de
alérgenos e microrganismos. Paralelamente, a
ativacdo exacerbada da resposta imune do tipo
Th2 tem um papel fundamental no desenvolvi-
mento da doenca, com a produgéo excessiva de
citocinas como IL-4, IL-13 e IL-31, que estdo
diretamente relacionadas aos processos infla-
matdrios e a sensagdo de coceira, sintomas mar-
cantes da DA (DRUCKER, et al., 2017).

Fisiopatologia da Dermatite Atopica
A fisiopatologia da DA envolve uma com-

plexa interagédo entre disfuncdo da barreira cu-
tanea, respostas imunoldgicas alteradas e fato-
res ambientais. Ha um predominio da via de si-
nalizagdo Th2, com liberacdo de citocinas como
IL-4, IL-5 e IL-13, o que contribui para a infla-
macao caracteristica da doenga. Além disso, al-
tos niveis de IgE sdo frequentemente observa-

dos, refletindo a associagdo com outras condi-
¢Oes atdpicas, como asma e rinite alérgica (Bl-
EBER, et al., 2020).

Clinica da Dermatite Atdpica
Do ponto de vista clinico, a DA apresenta

variagdes conforme a idade do paciente. Em cri-
ancas, as lesdes sdo mais frequentes em regides
como face e superficies extensoras, enquanto
em adultos predominam nas areas flexurais. O
diagnostico da dermatite atopica é estabelecido
por meio de uma avalia¢do clinica minuciosa,
que inclui a analise detalhada do histérico do
paciente e do exame fisico. Durante a anam-
nese, é fundamental descrever com precisao as
caracteristicas das lesdes e 0s sintomas associ-
ados, como data de inicio, intensidade, duracao,
frequéncia de recorréncias e episodios de exa-
cerbacdo. Além disso, é importante investigar a
ocorréncia de infeccdes cutaneas, fatores que
possam agravar ou aliviar os sintomas, 0 uso
prévio de medicamentos e o impacto da doenca
na qualidade de vida do paciente. Esses elemen-
tos sdo essenciais para confirmar o diagnostico
e orientar o planejamento terapéutico (RIOS, et
al., 2021). Além disso, exames complementares
podem ser Uteis para excluir diagnosticos
diferenciais, como dermatite de contato ou pso-
riase.

Impactos Causados pela Dermatite
Atodpica

Além dos aspectos clinicos e terapéuticos, a
DA tem um impacto profundo na qualidade de
vida dos pacientes. O prurido cronico e as le-
sdes visiveis estdo associados a disturbios do
sono, ansiedade, depressao e prejuizos sociais e
ocupacionais. Estudos como o de Druckeret al.
destacam que a carga da doenca vai além dos
sintomas fisicos, afetando também o bem-estar
emocional e social dos pacientes e de suas fa-
milias.
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O impacto psicossocial da DA é outro as-
pecto bem documentado na literatura. Estudos
como o de Druckeret al. e Aoki et al. destacam
que a doenca vai além dos sintomas fisicos,
afetando profundamente a qualidade de vida
dos pacientes. Essa carga psicossocial é fre-
quentemente subestimada na prética clinica, re-
forcando a necessidade de uma abordagem mul-
tidisciplinar no manejo da DA.

A importancia da disfuncgdo da barreira cu-
tnea e da resposta imune Th2 é amplamente
reconhecida, com estudos como os de Weidin-
ger e Novak e de Bieber reforgando o papel cen-
tral das citocinas IL-4 e IL-13 na patogénese da
doenca. Além disso, a mutacdo da filagrina e o
desequilibrio do microbioma cutaneo, especi-
almente a colonizagdo por Staphylococcusau-
reus, séo consistentemente apontados como fa-
tores-chave no d-senvolvimento e na exacer-
bacdo da DA.

Manejo da Dermatite Atdpica e Avangos
no Tratamento
O manejo da DA tradicionalmente inclui

cuidados com a pele, como hidratacdo regular e
uso de emolientes, além de terapias topicas com
corticosteroides e inibidores de calcineurina.
Em casos moderados a graves, podem ser
utilizados agentes imunossupressores sistémi-
cos, como ciclosporina, metotrexato, azatio-
prina e micofenolato de mofe-tila. No entanto,
esses tratamentos podem estar associados a
efeitos colaterais significativos e requerem
monitoramento rigoroso (BLAUVELT, et al.,
2020).

Nos ultimos anos, avancos significativos na
compreensdo da patogénese da DA levaram ao
desenvolvimento de terapias direcionadas, in-
cluindo os imunobioldgicos. Esses agentes pos-
suem como alvo especifico moléculas envolvi-
das na resposta inflamatoria, oferecendo uma
abordagem mais precisa e potencialmente com

menos efeitos adversos em comparagdo aos
imunossupressores tradicionais (BYRD, 2018).

Os imunobioldgicos representam uma nova
era no tratamento da DA, especialmente para
pacientes que ndo respondem as terapias con-
vencionais. Esses agentes, como o dupilumabe,
um anticorpo monoclonal que bloqueia a
sinalizacdo das interleucinas I1L-4 e IL-13, tém
demonstrado eficacia clinica significativa na re-
ducéo dos sintomas e na melhoria da qualidade
de vida dos pacientes (DRUCKER, et al.,
2017).

O conhecimento mais aprofundado da fisi-
opatologia da DA permite intervencdes mais
precisas e personalizadas. Diversos represen-
tantes da classe dos imunobioldgicos estdo em
fase de pesquisa, com foco principal nas inter-
leucinas e seus receptores, atuando sobre vias
inflamatdrias especificas. Até o momento, esses
medicamentos sdo indicados para pacientes
com dermatite atopica de intensidade moderada
a grave que ndo obtiveram resposta satisfatoria
com tratamentos anteriores, como imunomodu-
ladores e corticosteroides (TEIXEIRA et al.,
2024).

Os avangos com as terapias bioldgicas,
como dupilumabe e tralokinumabe sdo corro-
borados por ensaios clinicos recentes, como 0s
publicados por Blauvelt et al. e Thaci et al. Es-
ses estudos demonstram nédo apenas a eficacia
desses agentes no controle dos sintomas, mas
também seu perfil de seguranca favoravel em
comparagdo com imunossupressores tradicio-
nais. No entanto, a literatura também aponta
para a necessidade de mais estudos comparati-
vos entre as diferentes opcdes terapéuticas, es-
pecialmente em populacGes especificas, como
criancas e idosos.

Ha evidéncias de avangos significativos no
manejo da dermatite atopica, com énfase no uso
de terapias imunobiologicas. As abordagens

tradicionais, como 0s corticosteroides topicos e
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0s imunossupressores, tém sido eficazes, porém
com limitagdes em termos de efeitos colaterais
e resultados a longo prazo. Em contrapartida, 0s
imunobioldgicos, especialmente os anti-1L-
4/1L-13, como o dupilumabe, se destacam pela
capacidade de controlar de maneira mais eficaz
0s sintomas, proporcionando uma melhora sig-
nificativa na qualidade de vida dos pacientes
com formas graves de DA (TEIXEIRA et al.,
2024; BIEBER, 2020). Além disso, o estudo
aponta o uso de terapias combinadas, como a
combinacéo de terapias topicas com bioldgicos,
como estratégia promissora para otimizar 0s
resultados terapéuticos.

A literatura atual corrobora os dados de que
os bioldgicos tém se mostrado mais eficazes,
principalmente no controle das exacerbagdes da
doenca e na redugdo dos efeitos adversos as-
sociados a terapias tradicionais. Ao comparar
0s achados da reviséo com a literatura existente,
observa-se uma crescente convergéncia na re-
comendacdo do uso de imunobioldgicos como
uma alternativa de primeira linha para o trata-
mento de DA moderada a grave (AOKI, et al.,
2023). No entanto, também é importante desta-
car que, enquanto alguns estudos apontam uma
boa resposta a longo prazo, ha uma necessidade
de mais investigacdes sobre seus efeitos e o
custo-beneficio desses tratamentos. Além di-
sso, com destaque da necessidade de perso-
nalizagdo do tratamento, visto que nem todos 0s
pacientes respondem da mesma forma aos bio-
I6gicos.

As limitacdes dos estudos analisados in-
cluem a escassez de ensaios clinicos de longo
prazo que possam confirmar a seguranca e a efi-
cacia dos biologicos em um periodo prolon-
gado, além da heterogeneidade das populacdes
estudadas, que pode afetar a generalizacdo dos
resultados. O alto custo das terapias biologicas
também é uma limitagdo importante, principal-

mente em contextos de sistemas de saude pu-
blica, onde a acessibilidade pode ser restrita. As
direcOes futuras sugerem a realizacdo de novos
estudos focados para avaliar a eficacia prolon-
gada, a seguranca e 0 impacto econémico do
uso dos imunobioldgicos. Além disso, ha uma
necessidade crescente de investigar novas tera-
pias combinadas, que possam trazer beneficios
adicionais sem aumentar significativamente os
custos ou efeitos colaterais.

CONCLUSAO

A dermatite atopica é uma condicdo infla-
matoria cronica da pele que impacta significa-
tivamente a qualidade de vida dos pacientes,
especialmente aqueles que apresentam formas
moderadas a graves da doenca. O tratamento
tradicional, baseado no uso de emolientes, cor-
ticosteroides topicos e imunossupressores sis-
témicos, mostram limitagcdes tanto em termos
de eficacia quanto de seguranca a longo prazo.
Nesse contexto, os imunobiolégicos emergem
como uma alternativa promissora, proporcio-
nando uma abordagem terapéutica mais direci-
onada e eficaz.

Os avancos na compreensdo da fisiopato-
logia da DA, particularmente o papel das cito-
cinas IL-4 e IL-13 na resposta inflamatoria,
permitiram o desenvolvimento de terapias bi-
oldgicas que modulam especificamente essas
vias. Estudos clinicos demonstram que medi-
camentos como o dupilumabe e o tralokinu-
mabe sdo eficazes na reducdo dos sintomas,
controle da inflamag&o e melhoria da qualidade
de vida dos pacientes. No entanto, desafios
ainda permanecem, incluindo a necessidade de
estudos de longo prazo que avaliem a seguranga
sustentada dessas terapias e a identificagdo de
biomarcadores preditivos que possam auxiliar
na personalizagéo do tratamento.

80 | Pagina




Outro aspecto relevante é a acessibilidade
dos imunobioldgicos, uma vez que seu alto
custo pode limitar sua ampla adogé&o, especial-
mente em sistemas de salde publica. A anélise
de custo-beneficio dessas terapias em relacdo
aos tratamentos convencionais se faz necesséria
para embasar politicas de salde e garantir que
mais pacientes possam se beneficiar dessas
inovacgoes.

Portanto, o desenvolvimento de novos imu-
nobiologicos, a evolucdo das estratégias tera-
péuticas combinadas e a ampliacdo do acesso a

essas terapias sdo aspectos essenciais para a
evolucédo do manejo da doenca. Pesquisas futu-
ras devem se concentrar na otimizacao da sele-
¢do dos pacientes para cada tratamento, na re-
ducéo dos custos e na investigagdo dos efeitos
a longo prazo, garantindo assim que os benefi-
cios das novas abordagens possam ser plena-
mente aproveitados pela populacédo afetada pela
dermatite atdpica.

81 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ANTUNES, AA. et al. Guia pratico de atualizagdo em dermatite atépica- Parte I: etiopatogenia, clinica e diagndstico.
Arquivos de Asma, Alergia e Imunologia, v. 1, n. 2, p. 131-156, 2017.

AOKI, V. et al. Consenso sobre o manejo terapéutico da dermatite atopica — Sociedade Brasileira de Dermatologia.
Anais Brasileiros de Dermatologia, v. 98, n. 3, p. 263-279, 2023. DOI: 10.1016/j.abd.2023.03.002.

BIEBER, T. Interleukin-13: Targeting an underestimated cytokine in atopic dermatitis. Allergy, v. 75, n. 1, p. 54-62,
2020. DOI: 10.111/all.13954.

BLAUVELT, A. etal. Long-termefficacy and safety of dupilumab in patients with moderate-to-severe atopic dermatitis.
Journal of the American Academy of Dermatology, v. 82, n. 2, p. 377-388, 2020. DOI: 10.1016/j.jaad.2019.07.072.

BYRD, AL.; BELKAID, Y., SEGRE, JA. The human skin microbiome. Nature Reviews Microbiology, v. 16, n. 3, p.
143-155, 2018. DOI: 10.1038/nrmicro.2017.157.

DRUCKER, AM., et al. The burden of atopic dermatitis: Summary of a report for the National Eczema Association.
Journal of Investigative Dermatology, v. 137, n. 1, p. 26-30, 2017. DOI: 10.1016/j.jid.2016.07.012.

GIOVANONI, GV. etal. Atualizacbes no Manejo da Dermatite Atopica: Uma Revisao Bibliogréfica. Revista Brasileira
de Implantodontia e Ciéncias da Saude, v. 6, n. 12, p. 623-635, 2024.

LACERDA, MKYV. Tratamento de dermatite atopica com biol6gicos. / Maria Karolina Vieira de Lacerda, Vanessa
Daher de Souza Reis. 2021.

OLIVEIRA, CF,, et al. Atualizagdo na patogénese da dermatite atopica. Anais Brasileiros de Dermatologia, v. 99, n. 2,
p. 123-134, 2024. DOI: 10.1016/j.abd.2024.08.001.

REIS, AP.; AARESTRUP, FM. Imunoterapia e imunobioldgicos na dermatite atopica. Arquivos de Asma, Alergia e
Imunologia, Belo Horizonte, v. 3, n. 2, p. 123-132, 2019. DOI: 10.5935/2526-5393.20190022.

RIOS AR,, et al. Dermatite atdpica: um olhar sobre os tratamentos atuais. Revista Eletrénica Acervo Saude, v. 13, n. 6,
e7595, 2021.

TEIXIERA, PHM. et al. Abordagens terapéuticas para dermatite atépica. Brazilian Journal of Implantology and Health
Sciences, v. 6, n. 11, p. 2492-2499, 2024. DOI: 10.36557/2674-8169.2024v6n11p2492-2499.

THACI, D. et al. Efficacy and safety of tralokinumab monotherapy in adults with moderate-to-severe atopic dermatitis:
A randomized clinical trial. Journal of the American Medical Association — Dermatology, v. 155, n. 12, p. 1363-1372,
2019. DOI: 10.1001/jamadermatol.2019.3020.

WEIDINGER, S.; NOVAK, N. Atopic dermatitis. Lancet, v. 387, n.10023, p. 1109-1122, 2016. DOI: 10.1016/S0140-
6736(15)00149-X.

82 | Pagina




DERMATOLOGIAE

PROCEDIMENTOS ESTETICOS

Edicao XV

Capitulo 12

ROSACEA: FISIOPATOLOGIA,
CLASSIFICACAO FENOTIPICA E
TRATAMENTO

BRUNA BASSANI GADRET'

CASSIA EDUARDA BAUER'
EDUARDA DE SOUZA PITAMIGLIO’
ESTER ALVES FERNANDES'
GIOVANA RACKERS DE OLIVEIRA'
ISABELLA RONCHETTI MARTINS XAVIER'
LARA CAROLINA DUARTE ORCA!
MANUELA DUARTE RECHE'
MARIANA MATHEUS SILVEIRA'
MARINA STUKER FRANCISCO'
LARA MOREIRA HERMANN'

JUBIN YOO!'

MILENA HARTMANN'

VERONICA SOFIA KLAUS'

IDiscente — Medicina da Universidade do Vale do Rio dos Sinos

Palavras-chave: Rosécea; Fen6tipo; Dermatologia

@ 10.59290/978-65-6029-238-3.12 ) El) %REATEUR




INTRODUCAO

A rosicea € uma dermatose inflamatdria
cronica que afeta predominantemente a regiao
centrofacial e se manifesta por sinais clinicos
como eritema persistente, telangiectasias, papu-
las e pustulas (DEL ROSSO et al., 2013). Sua
etiopatogenia ainda ndo é completamente eluci-
dada, mas envolve uma complexa interacdo en-
tre fatores genéticos, alteragcdes imunoldgicas
inatas, disfuncdes da barreira cutanea, fatores
neurovasculares e a presenca do acaro Demo-
dex folliculorum (TWO et al., 2015; FORTON
et al., 2019). Tradicionalmente considerada
uma condigdo mais prevalente em adultos de
pele clara, especialmente mulheres entre 30 e
50 anos, a rosacea tem apresentado reconheci-
mento crescente em diferentes faixas etarias e
fototipos cutaneos, refletindo maior atencéo a
diversidade clinica da doenca (HOLMES,
2013).

Nos ultimos anos, houve uma evolucao sig-
nificativa na forma como a rosacea é compre-
endida e classificada. O antigo sistema baseado
em subtipos clinicos foi progressivamente subs-
tituido por uma abordagem fenotipica, mais
abrangente e precisa, permitindo melhor avali-
acdo individualizada e direcionamento terapéu-
tico (TAN et al., 2017). Essa classificacdo con-
sidera os sinais centrais da doenca, bem como
manifestacdes secundarias e sintomas subjeti-
VOS, como queimacao e sensibilidade cutanea,
gue impactam diretamente a qualidade de vida
dos pacientes (ZUUREN, 2017).

Dada a heterogeneidade da apresentacédo
clinica e o impacto psicossocial da rosacea, a
escolha do tratamento exige uma abordagem
multifatorial e personalizada. Estratégias tera-
péuticas incluem cuidados com a pele, uso de
medicamentos topicos e sistémicos, além de
procedimentos fisicos, como laser e luz intensa

pulsada (DEL ROSSO et al., 2013; STEI-
NHOFF et al., 2013).

METODO

O presente trabalho trata-se de uma reviséo
integrativa realizada no periodo de abril de
2025, por meio de pesquisas em bases de dados
disponiveis digitalmente, como: PubMed/ Med-
line, Scielo, Sociedade Brasileira de Dermato-
logia (SBD), Anais Brasileiros de Dermatolo-
gia (ABD) e Ministério da Saude. Foram utili-
zados os descritores: rosacea, dermatologia,
fisiopatologia, classificacdo fenotipica, epide-
miologia, diagndstico e tratamento. Desta busca
foram encontrados artigos, posteriormente sub-
metidos aos critérios de selegdo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos em
portugués, inglés e espanhol; publicados no pe-
riodo de 2013 a 2023 e que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa, estudos do
tipo revisao, disponibilizados na integra. Os cri-
térios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam os demais critérios de inclu-
séo.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 31 ar-
tigos que foram submetidos a uma leitura minu-
ciosa para coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em
categorias tematicas abordando: epidemiologia,
fisiopatologia, classificacdo fenotipica, diag-
nostico e tratamento da rosécea.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia

A rosécea ¢ uma doenca inflamatoria cro-
nica da pele cuja origem ainda ndo € completa-
mente conhecida. Estudos indicam uma predis-
posicdo individual, sendo mais prevalente em
pessoas brancas e descendentes de europeus.
Aproximadamente 30% dos casos apresentam
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historico familiar positivo, 0 que aponta para
uma possivel base genética (SBD, 2023). Entre
os fatores ambientais e comportamentais, 0 es-
tresse emocional é frequentemente citado como
desencadeador.

Em relagdo a microbiota cutanea, destaca-
se a possivel participacdo do &caro Demodex
folliculorum e da bactéria Bacillus oleronius,
esta Gltima colonizadora do acaro, sugerindo
um papel conjunto no desencadeamento da in-
flamac&o cuténea (SBD, 2023). Além disso, ni-
veis elevados do peptideo antimicrobiano cate-
licidina s&o encontrados em individuos com ro-
sacea. Esses peptideos diferem qualitativa-
mente dos encontrados em individuos sem a do-
enca, devido ao processamento por proteases
como a calicreina 5, também conhecida como
enzima triptica do estrato cérneo (KUMAR et
al., 2016).

O artigo de consenso da Sociedade Brasi-
leira de Dermatologia (2020) aprofunda essas
observacoes, destacando que a fisiopatologia da
rosacea é multifatorial e envolve anormalidades
imunoldgicas, desregulacdo neurovascular, pre-
disposicdo genética e participacdo de fatores
externos. A resposta imune inata é exacerbada,
com ativacdo do receptor Toll-like 2 (TLR-2) e
aumento da producao de peptideos antimicrobi-
anos, especialmente a catelicidina LL-37, que é
clivada pela calicreina 5. Esse processo desen-
cadeia a liberagdo de citocinas, metaloproteina-
ses (MMP-2 e MMP-9), angiogénese e altera-
¢Oes da matriz extracelular, promovendo infla-
macao e remodelacdo tecidual.

A imunidade adaptativa também esta envol-
vida, com predominio de vias Thl e Thl7. A
IL-17, por exemplo, estimula a angiogénese por
meio do VEGF e influencia a expressao de LL-
37 nos queratindcitos. Outros aspectos relevan-
tes incluem a alteracéo da barreira cutanea, com
aumento da perda de agua transepidérmica e
elevacdo do pH cuténeo, e a ativacdo de vias

neurovasculares, com liberacdo de neuropepti-
deos em resposta a estimulos térmicos ou qui-
micos, o que contribui para o fendmeno de flus-
hing. A vitamina D, por sua vez, parece ter pa-
pel modulador nesse processo, por sua influén-
cia sobre a expressao de TLR-2 e LL-37 (OLI-
VEIRA et al., 2020).

Diagnostico

O diagndstico para a rosacea € unicamente
clinico e baseado na histdria familiar do paci-
ente (THIBOUTOT et al., 2020). Atualmente,
a nova classificacdo da ROSCO e da NRS, con-
sideram duas manifestacGes clinicas como cri-
térios diagnosticos, sendo eles: Eritema fixo
centrofacial e AlteragOes fimatosas (OLIVEI-
RA et al., 2020).

O eritema centrofacial fixo exibe um qua-
dro clinico de caracteristicas bem definidas, tor-
nando-se mais evidente em periodos determina-
dos, sendo frequentemente desencadeado por
fatores externos. Os individuos que possuem
fototipo de pele Fitzpatrick I a IV, essa mani-
festacdo é a forma mais prevalente da rosacea.
O diagnostico diferencial com dermatite sebor-
reica, lUpus eritematoso sistémico, fotoderma-
toses e rosacea induzida por esterdides € essen-
cial para a conducéo clinica adequada. Pacien-
tes com fototipos V e VI, possuem a pigmenta-
¢do mais intensa da pele, podendo dificultar a
avaliacdo clinica. Contudo, sintomas de pinica-
cao, irritacdo e queimacao podem corroborar ao
diagnostico. Sinais como pustulas e papulas po-
dem ser as primeiras lesdes clinicamente per-
ceptiveis (OLIVEIRA et al., 2020).

As alteracGes fimatosas sdo consideradas
como um achado patognomonico da rosacea
(GALLO et al., 2018). A manifestagdo € mais
frequente no sexo masculino, sendo a regido na-
sal a mais acometida (rinofima). Inicialmente,
caracteriza-se, com espessamento da pele, eri-
tema e edema de caracteristicas inflamatorias.
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H& uma proliferacdo de glandulas sebéceas e te-
cido seboso, com dilatagdo dos orificios folicu-
lares os quais se tornam obstruidos por tampdes
de queratina e de sebo, gerando um material de
odor desagradavel, uma condicdo de evolugdo
cronica sem sinais evidentes de inflamacao
(OLIVEIRA et al., 2020).

Além disso, caso os critérios diagnosticos
ndo estejam presentes, SA0 necessarios ao me-
nos dois critérios maiores, para que seja consi-
derado o diagnostico, que sao eles: flushing, péa-
pulas e pustulas, telangiectasias e alteracbes
oculares (telangiectasia na margem da péalpe-
bra, blefarite, ceratite, conjuntivite, escleroce-
ratite). H& também os critérios fenotipicos se-
cundarios, que incluem, queimacdo e ardor,
edema, ressecamento da pele e rosacea ocular
(OLIVEIRA et al., 2020).

Epidemiologia

A Rosacea é uma dermatose inflamatdria
crénica com distribuicdo mundial. A prevalén-
cia global estimada é de aproximadamente
5,5% da populacdo adulta, embora estudos
apontem variacOes entre 2% e 22%, conforme a
populacdo estudada e os critérios diagnosticos
utilizados (GETHER et al., 2018; OLIVEIRA
et al., 2020). Ocorre com discreto predominio
no sexo feminino, particularmente entre 30 e 60
anos, ainda que possa acometer criangas e ido-
sos. No entanto, as formas clinicas mais graves,
como a rinofima, sdo mais comuns em homens
(TAN et al., 2016; OLIVEIRA et al., 2020).

A condicéo apresenta distribuicdo despro-
porcional entre grupos étnicos, sendo mais pre-
valente em individuos de fototipos cutaneos
baixos (Fitzpatrick I e 1I), especialmente de as-
cendéncia europeia. Apesar disso, estudos re-
centes tém demonstrado sua ocorréncia também
em pacientes de diferentes etnias e fototipos
mais elevados, o que reforga sua distribuicéo
universal (TWO et al., 2015; OLIVEIRA et al.,
2020).

A maior parte dos dados epidemioldgicos
disponiveis provém da Europa e da América do
Norte, onde as prevaléncias relatadas incluem
20% na Estonia, 12% na Alemanha, 10% na
Suécia, 5% na Russia e nos Estados Unidos, e
3% na Franca e na Colombia (GETHER et al.,
2018; TAN et al., 2016). Em contrapartida, pa-
ises como China, india, Australia e Brasil ainda
carecem de estudos populacionais robustos e
representativos. No Brasil, por exemplo, ndo ha
levantamentos epidemioldgicos de base popu-
lacional que contemplem a diversidade étnica
do pais. Entretanto, um estudo de caso-controle
realizado na regido Sul apontou predominio de
pacientes do sexo feminino, entre 40 e 50 anos,
com ancestralidade europeia (OLIVEIRA etal.,
2020). Ainda assim, relatos clinicos em servi-
cos dermatoldgicos de diferentes regides evi-
denciam um namero crescente de casos em pa-
cientes com fototipos mais altos, o0 que destaca
a necessidade de estudos nacionais mais abran-
gentes.

Embora haja ampla distribui¢do geografica
da rosacea, sua real prevaléncia pode estar su-
bestimada, especialmente em regides com me-
nor acesso a servicos especializados de derma-
tologia, o que contribui para subnotificagéo e
subdimensionamento da carga da doenca
(DAHL et al., 2016).

Principais Fenotipos da Rosacea

As novas classificacbes da Rosacea Con-
sensus (ROSCO) e da National Rosacea Soci-
ety (NRS) consideram duas manifestacfes
como sinais ou critérios diagnosticos quando
presentes de maneira isolada ou associados a
outras manifestacOes (OLIVEIRA et al., 2020).

Eritema Fixo Centrofacial

Trata-se de uma manifestacao clinica carac-
terizada por eritema crénico localizado na re-
gido centrofacial, com padréo bem definido que
pode apresentar intensificagdes periodicas.
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Essa € a forma mais prevalente de apresentacao
da rosacea em individuos com fototipos cuta-
neos | a 1V, segundo a classificacdo de Fitzpa-
trick. Em pacientes com fototipos V e VI, a hi-
perpigmentacao da pele pode dificultar a detec-
cao clinica do eritema. Nesses casos, sintomas
subjetivos como sensacdo de ardéncia, queima-
¢ao ou pinicacao sao relevantes para a hipotese
diagndstica (Figura 12.1) (OLIVEIRA et al.,
2020; GALLO et al., 2018).

Figura 12.1 Eritema de rosacea na pele branca
e 2% ;

Fonte: GALLO et al., 2018

AlteracOes Fimatosas

As alteracOes fimatosas sdo consideradas
achados patognomonicos nas classificacfes
contemporaneas da rosacea. Apresentam-se ini-
cialmente como um espessamento da pele, as-
sociado a eritema e edema de aspecto inflama-
torio, podendo evoluir com proliferagdo de te-
cido fibroso e glandulas sebéaceas, dilatacdo dos
foliculos, formacdo de tampdes de sebo e que-
ratina, e aspecto bulboso do nariz. Embora pos-
sam acometer diferentes regides da face, a re-
gido nasal é a mais frequentemente afetada,
sendo entdo denominada rinofima. Em estagios
avancados, o processo inflamatdrio ativo dé lu-
gar a alteragOes estruturais permanentes, com
aspecto nodular ou lobulado, porém sem sinais
inflamatorios evidentes (Figura 12.2) (OLI-
VEIRA et al., 2020; GALLO et al., 2018).

Figura 12.2 Alteracdes fimatosas de rosécea na pele afri-
cana

Fonte: GALLO et al., 2018

Critérios Fenotipicos Maiores

Os principais critérios fenotipicos da ro-
sacea podem ser observados associados ou ndo
aos critérios diagnosticos. Se ndo estiverem as-
sociados, sdo necessarios pelo menos dois cri-
térios principais para o diagndstico (OLI-
VEIRA et al., 2020).

Flushing
Caracteriza-se por episodios de eritema

difuso, de intensidade e durag&o variaveis, aco-
metendo principalmente a regido centrofacial.
Ocorre frequentemente associado a edema de
graus variados e pode manifestar sensagdo de
calor, ardéncia e, ocasionalmente, dor (OLI-
VEIRA et al., 2020). Em individuos com foto-
tipos cutaneos elevados (V e VI), pode ser per-
cebido apenas de forma subjetiva, sem manifes-
tacOes evidentes de eritema. Diferentemente de
outras formas de eritema, o flushing na rosacea
pode ocorrer de maneira abrupta, em segundos
ou minutos, em resposta a estimulos neurovas-
culares desencadeados por fatores especificos
(GALLO etal., 2018).

Pépulas e Pustulas

Constituem lesdes inflamatorias comuns na
rosacea, geralmente localizadas na area centro-
facial. As papulas apresentam coloracgdo erite-
matosa e podem variar em tamanho, sendo al-

gumas maiores e mais profundas. Plstulas po-
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dem estar associadas ou ndo as papulas. Co-
mumente, essas lesdes aparecem associadas a
eritema e edema de graus variados (OLIVEIRA
etal., 2020). Nodulos também podem estar pre-
sentes, embora com menor frequéncia. Em pa-
cientes com acne concomitante, podem ser ob-
servados comeddes, que ndo estdo relacionados
a rosécea, auxiliando no diagndstico diferencial
(GALLO et al., 2018).

Telangiectasias

As telangiectasias, quando presentes, loca-
lizam-se predominantemente na regido centro-
facial. No entanto, devido a alta prevaléncia de
vasos ectasiados nas asas do nariz na populagéo
geral, sua presenca isolada nessa regido ndo é
considerada diagndstico de rosacea. Deve-se
excluir etiologias secundarias, como uso pro-
longado de corticosteroides topicos e dano acti-
nico cronico. Em pacientes com fototipos V
eV1, a dermatoscopia pode auxiliar no diagnds-
tico (Figura 12.3) (OLIVEIRA et al., 2020).

Figura 12.3 Telangiectasias associadas a Rosacea

Fonte: PROENCA, 2017

AlteracGes Oculares

As manifestacfes oculares podem compor
tanto os critérios maiores quanto os secundarios
da rosacea. Dentre os achados mais frequentes
estdo telangiectasias ao longo da margem
palpebral, blefarite, conjuntivite, ceratite e
escleroceratite (OLIVEIRA et al., 2020).

Fenotipos Secundarios

Os fenotipos secundarios da rosacea costu-
mam aparecer concomitantemente com os si-
nais principais, mas também podem surgir iso-
ladamente e de forma separada. Dentre eles,
podemos citar a sensacao de ardéncia e queima-
¢do, 0 edema facial e a pele com aspecto seco e
rachado. A sensacdo de ardéncia geralmente
acontece em areas avermelhadas da face sobre
uma pele eritematosa, mesmo sem descamagao
visivel, embora as vezes possa haver leve des-
camacao na regido malar. Ademais, por mais
que a coceira (prurido) ndo seja tipica da rosa-
cea, alguns pacientes podem relata-la. O edema
facial pode acompanhar o eritema persistente
ou surgir depois de episodios de flushing, isso
acontece por causa da inflamagé&o e do extrava-
samento de liquidos nos vasos da pele. Além
disso, em algumas pessoas, esse inchago dura
dias e tende a piorar com a inflamagéo ativa,
porém existe ainda um tipo de edema mais fir-
me, que ndo desaparece com a pressdo (edema
facial sdlido). O edema f4cil sdlido, ndo s6 pode
aparecer como consequéncia de pustulas ou
alteracfes fimatosas da rosacea, mas também
pode surgir mesmo sem lesdes visiveis como
papulas ou eritema. Dessa forma, ele geral-
mente envolve alteracBes nos vasos sanguineos
e linfaticos, que variam conforme o caso. Por
fim, a pele pode ganhar um aspecto seco, aspero
ou levemente escamoso no centro da face. Essa
caracteristica pode lembrar uma dermatite ou
pele ressecada, contudo, na rosacea costuma vir
acompanhada de ardéncia, e pode até coexistir
com outras condicdes de pele, como a dermatite
seborréica. (GALLO et al., 2018).

Subtipos Classicos

Rosacea Eritematosa - Telangeictasica
(ETR)
Dentro da ETR, existem alguns fatores

desencadeantes que podem ser simples, como
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bebidas quentes, alimentos picantes e exposi-
¢ao ao sol. Outro estimulo, no aspecto psicolo-
gico, é o estresse emocional. Entre os sintomas
associados — j& descritos anteriormente —
destacam-se a sensacdo de ardor, pele seca ou
escamosa e o flushing, caracterizado por eri-
tema persistente na regido central da face, espe-
cialmente nas bochechas, nariz e testa, com ou
sem telangiectasias visiveis. Esses sintomas po-
dem se agravar com variagOes de temperatura
(TWO et al., 2015).

Roséacea Papulopustulosa (PPR)

Na rosacea papulopustulosa (PPR), é
importante ressaltar que, muitas vezes, ela pode
ser confundida com acne vulgar, porém sem a
presenca de comed@es. As caracteristicas prin-
cipais sdo a presenca de papulas e pdstulas na
regido central do rosto, sobre um fundo de eri-
tema persistente, principalmente em mulheres
de meia-idade. Em relacdo aos sintomas associ-
ados, 0 mais descrito é a sensacdo de queima-
¢ao, que pode estar presente, mas ndo € predo-
minante (TWO et al., 2015).

Rosacea Fimatosa (PhR)

A PhR (rosdcea fimatosa) causa um es-
pessamento da pele, com textura irregular e au-
mento de volume em areas como o0 nariz (rino-
fima). No entanto, pode também se estender
para o0 queixo, testa e orelhas, sendo mais pre-
dominante em homens e geralmente surgindo
apos outros subtipos (TWO et al., 2015).

Roséacea Ocular

A rosécea ocular pode estar presente em
qualquer grau de envolvimento cutaneo —
desde formas leves até as mais severas — e
pode, inclusive, ocorrer na auséncia de manifes-
tacOes tipicas na pele. Alguns sinais devem le-
vantar a suspeita de acometimento ocular, como
telangiectasias nas margens das palpebras, inje-

¢do conjuntival na regido interpalpebral, infil-
trados corneanos com aspecto em forma de p4,
esclerite e escleroqueratite.

Aléem desses, ha sintomas inespecificos,
mas bastante comuns, como sensagao de quei-
macao, ardéncia, fotofobia e corpo estranho.
Entre os sinais, podem estar presentes blefarite
posterior, calazios, conjuntivite e 0 acimulo de
crostas em “favo de mel” nas palpebras. Ja alte-
racOes como ceratite, vascularizagdo corneana e
esclerite exigem avaliagdo por um especialista
em oftalmologia, preferencialmente com exame
de lampada de fenda. De forma geral, a gravi-
dade do quadro ocular pode ser classificada da
seguinte forma: leve nos casos com blefarite;
leve a moderado quando ha injec&o conjuntival
ou elevacdo palpebral; moderado a grave
quando ha comprometimento da cérnea com ce-
ratite pontuada, infiltrados ou neovasculariza-
¢do; e grave nos casos de esclerite ou ceratite
intensa (GALLO et al., 2018).

Tratamento
A rosacea, a partir da definicdo da Soci-

edade Brasileira de Dermatologia, é uma do-
enca inflamatdria crénica da pele, que afeta
principalmente a regido central do rosto, carac-
terizando uma pele sensivel, com vermelhidao
(eritema), que pode evoluir com pequenas boli-
nhas (papulas e pustulas) e telangiectasias (pe-
quenos vasos dilatados). E comum a queixa de
pacientes por alta sensibilidade de agentes de
limpeza e cosmeticos. Isso mostra a importan-
cia das orientagdes sobre fatores desencadean-
tes e agravantes e cuidados da pele no geral pe-
los profissionais para a manutengdo da integri-
dade da pele, além da adesdo e sucesso do tra-
tamento (OLIVEIRA et al., 2020).

E fundamental a identificacdo e prevencio
da exposicdo de fatores desencadeantes, que
causam agressdo a barreira cutanea e/ou va-
sodilatacdo, a fim de evita-los ou combaté-los.
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Isso torna o gerenciamento do estilo de vida do
paciente um fator fundamental para o controle
da exposicéo a riscos que podem agravar a do-
enca (OLIVEIRA et al., 2020).

O comité global ROSacea COnsensus
(ROSCO) sugere adaptar o tratamento da rosa-
cea de acordo com as caracteristicas morfoldgi-
cas e destaca que o0s pacientes devem ser enco-
rajados a adquirir uma rotina adequada de cui-
dados com a pele. Suas diretrizes englobam a
rotina de cuidados com a pele dos pacientes
com a aplicacdo de protetor solar com fator de
protecdo solar (FPS) > 30 para evitar dermatite
irritativa e a limpeza da pele com agentes de
limpeza suaves (BALDWIN et al., 2019).

Esses cuidados gerais com a pele de-
sempenham um importante papel no tratamento
da rosacea, incluindo a limpeza suave apenas
uma a duas vezes ao dia, com logdes para peles
sensiveis sem sabdo ou esséncia, como agua mi-
celar ou com sabonetes suaves e uso diario de
hidratantes ndo gordurosos, com composicao
semelhante ao fator de hidratacdo natural da
pele (KRESKEN et al.,2018).

A acdo dos hidratantes aplica-se direta-
mente a funcdo de barreira, para evitar a perda
de &gua transepidérmica e nem deixar a pele
ressecada, decorrente de inflamacdes. Sua acéo
oclusiva e umectante acontece preferencial-
mente a noite, quando a recuperacdo da barreira
epidérmica é mais lenta e a permeabilidade e a
perda de agua sdo mais elevadas. Apds a lim-
peza e hidratacdo da pele, cosméticos com cor
podem ser aplicados para mascarar a vermelhi-
d&o. Para isso, cosméticos de cor verde sdo nor-
malmente usados, pois ajudam a neutralizar a
vermelhiddo (TANG et al., 2020) Além desses
manejos gerais, inimeros outros tratamentos
vém sendo aprimorados e descritos na litera-
tura, de acordo com sua eficacia e os resultados
que apresentam para tratar essa dermatose. As

opcOes de tratamento para rosacea podem in-
cluir cuidados com a pele, terapias sistémicas
ou tdpicas, terapias a base de laser e luz, méto-
dos invasivos, como o microagulhamento e di-
versas combinagdes desses métodos (SANTOS
et al., 2023).

Tratamentos Topicos

Os tratamentos tdépicos demonstram boa
aplicacdo para amenizar os sintomas da rosacea
e chances de melhora quase total, uma vez que
a doenga ndo tem um tratamento para sua cura.
Contudo, alguns ingredientes ativos presentes
nesse tipo de tratamento ndo sdo suficiente-
mente penetrantes nas propriedades da barreira
fisica da pele. Dessa forma, estdo surgindo no-
VOs avangos em relacdo a compreensdo fisiopa-
toldgica da doenca que sugerem o potencial de
novos ingredientes ativos como abordagens te-
rapéuticas e cosméticas promissoras para essa
dermatose. Novos sistemas de administracéo de
farmacos para administracdo cutanea, com des-
taque ao potencial de nanoparticulas para o tra-
tamento tdpico e cuidado da rosdcea estdo
sendo descritos (SANTOS et al., 2023). Em re-
lacdo a outros tratamentos, como via oral, o tra-
tamento tdpico entra com uma acgdo local com
menores niveis de efeitos colaterais, além de ser
simples e facil sua aplicacdo (GOLD et al.,
2015).

As terapias topicas aprovadas pela FDA
consistem em metronidazol (MTZ) 0,25%,
0,75% e 1% creme, gel e locdo; acido azelaico
(AZA) 15% gel; sulfacetamida de sédio 10%;
enxofre 5%; e sulfato de s6dio 10%. As terapias
off-label também séo utilizadas nessas formula-
¢Bes como brimonidina topico gel 0,33%,
creme de oximetazolina 1%, creme de ivermec-
tina 1%, inibidores de calcineurina como tacro-
limus 0,1% e creme de pimecrolimus 1%, reti-
noides tépicos e permetrina 5% (GOLD et al.,
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2015). A maioria tratamentos apresentam prin-
cipal acdo anti-inflamatdria (metronidazol,
acido azelaico, ivermectina 1% em creme e ou-
tros) e alguns agem como vasoconstritores das
arteriolas dérmicas (agonistas do receptor o-1
adrenérgico) para tratar eritemas persistentes
(VAN ZUUREN, et al., 2019).

Além desses tratamentos tradicionais, as
nanoparticulas tém sido amplamente estudadas,
pois, devido ao seu tamanho e carater reduzi-
dos, conseguem ter maiores taxas de permeacao
cuténea e, consequentemente, maior eficacia te-
rapéutica por ter maior quantidade de farmaco
disponivel no sitio de a¢do. Seu tamanho redu-
zido permite que a penetracdo ocorra por trans-
porte intracelular e extracelular e possuem
maior retengdo cutanea, o que por sua vez reduz
a frequéncia de aplicagédo da formulagéo (TRY
etal., 2016).

Tratamentos Orais

O unico medicamento oral aprovado pela
Food and Drug Administration (FDA) é a
doxiciclina de liberacdo modificada, 40 mg,
uma vez ao dia, para o tratamento de lesdes in-
flamatorias da PPR. No entanto, o uso off-label
de vérios medicamentos é comum no trata-
mento da rosacea. Medicamentos de outras cla-
sses terapéuticas tém sido usados para controlar
os sintomas da RPP (por exemplo, eritema e
rubor com papulas e pdstulas), como an-
ticoncepcionais orais, amitriptilina, clonidina,
pimozida, aspirina, B-bloqueadores, ondanse-
trona e inibidores da COX-2. Casos muito gra-
ves de RPP requerem a prescrigéo de isotretino-
ina oral (MARSON et al., 2020). No entanto, a
terapia oral esta relacionada a efeitos colaterais
sistémicos, e a resisténcia bacteriana € uma das
principais preocupacfes associadas a adminis-
tracdo oral de antibioticos (FEASTER, et al.,
2019).

Variagdes Sistémicas

Para o tratamento da rosacea ocular a hi-
giene das palpebras deve ser incluida assim
como uso de lagrima artificial para lubrificagdo
ocular e 6culos de sol. Tratamento de manuten-
cao com tdpicos e avaliacdo por oftalmologista
sdo recomendados (LEE et al., 2015). Em casos
raros de rosacea granulomatosa, as opgoes tera-
péuticas podem ser: isotretinoina, 0,7mg/kg/dia
por seis meses, ciclinas, dapsona, laser, terapia
fotodindmica, brimonidina, acido azelaico, me-
tronidazol topico, peréxido de benzoila, corti-
coides topico e sistémico (LEE et al., 2015).

Tecnologia e Cirurgia

Fontes de laser, luz intensa pulsada (LIP) e
aparelhos emissores de luz podem ser usados no
tratamento da rosacea. Radiofrequéncia, ul-
trassom, eletrocirurgia e microagulhamento
também tém suas indicagcdes. Um artigo orga-
nizado pela Sociedade Brasileira de Derma-
tologia publicado nos anais brasileiros de der-
matologia realizou uma revisdo sistematica
sobre a rosacea e englobou esses tipos de
tratamentos, trazendo que as maiores aplica-
cOes de tecnologias e dispositivos sdo para me-
Ihora do eritema, das telangiectasias e dos fimas
(OLIVEIRA, et al., 2020).

Com destaque a alguns métodos, a luz
intensa pulsada (LIP) é indicada no tratamento
de teleangiectasia, possuindo alguma acdo so-
bre o eritema. Sintomas inflamatorios como
prurido, edema, queimacao, ardor e dor podem
ser amenizados. A LIP colaba vasos, remodela
colageno e reorganiza o tecido conjuntivo,
acoes gque proporcionam longevidade dos efei-
tos induzidos por essa tecnologia. Na radiofre-
quéncia, engloba-se o espectro eletromagnético
e fornece energia na forma de eletricidade.
Apresenta seus efeitos no tratamento do eritema
facial, lesdes papulopustulosas e rinofima. No
ultrassom, o aparelho usado na dermatologia é
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similar ao usado para exame de imagem, mas
sua energia é altamente convergente e tem fre-
quéncias mais altas. H& relatos de melhoria do
eritema e telangiectasias na rosacea. A eletroci-
rurgia pode ser empregada em baixas configu-
racOes para tratar telangiectasias, mas existe o
risco de danos térmicos, com cicatrizes pontua-
das ou lineares. O microagulhamento ocorre
com ou sem entrega transdérmica de agentes
ativos na pele atraves de microcanais (drug de-
livery), com possivel melhora do eritema e te-
langiectasia na rosacea. Os agentes ativos mais
citados sdo toxina botulinica e &cido tranexa-
mico, que age pela restauracdo da permeabili-
dade cuténea e supresséo da angiogénese (OLI-
VEIRA, et al., 2020).

Toxina Botulinica

A toxina botulinica vem surgindo recen-
temente como uma opgao no tratamento de eri-
tema, rubor e lesdes inflamatorias da roséa-
cea. Bloom et al., 2015 conduziram um estudo
piloto para estudar o impacto da toxina abobo-
tulinica A no eritema e na vermelhidao persis-
tente em pessoas com rosacea ETR, com a to-
xina abobotulinica A sendo administrada por
meio de uma injecdo intradérmica. Este estudo
mostrou que a injecdo intradérmica de toxina
abobotulinica A foi eficaz, pois reduziu o eri-
tema e ndo o piorou em nenhum paciente. Neste
estudo, a injecdo intradérmica de abobotulinica
A mostrou-se promissora, mas mais estudos sdo
necessarios para determinar a dose e a duragdo
ideais da toxina para o tratamento de eritema e
rubor associados a rosacea (AL-NIAIMI, et al.,
2020). Os beneficios terapéuticos podem resul-
tar de efeitos bloqueadores da acetilcolina nos
musculos eretores do pelo e receptores musca-
rinicos das glandulas sebaceas. A melhora rela-
tada em relacéo ao eritema, rubor e & inflama-
¢do decorre da interrupcdo da liberagdo da ace-
tilcolina nos nervos periféricos autonémicos do

sistema vasodilatador cutaneo, juntamente com
a inibicdo da liberacdo de mediadores inflama-
torios (LEE et al., 2015).

Tratamentos Alternativos

Tratamentos alternativos vém recentemente
sendo explorados em casos de ndo responsivos
aos tratamentos tradicionais. Um estudo reali-
zou uma revisdo da literatura sobre os efeitos de
vitaminas e minerais no tratamento para a rosa-
cea, e mostram o potencial desses componentes
de controlar os sintomas. Os resultados apre-
sentaram que derivados da vitamina A, particu-
larmente a isotretinoina oral, demonstraram ser
eficazes no tratamento de varios subtipos de ro-
sacea, no alivio de eritema e inflamacdo em in-
dividuos com rosacea (VANBUREN et al.,
2022) e as vitaminas B3 e B12 podem oferecer
beneficios anti-inflamatdrios para a rosacea
(HUANG et al., 2022). A vitamina K tdpica,
por sua vez, se mostra promissora na reducéo
da gravidade da rosacea induzida por esteroides
(ABDULLAH et al., 2020). O zinco tdpico
também se apresentou significativamente pro-
missor (SHARQUIE et al., 2014). Os &cidos
graxos dmega-3 surgiram como um tratamento
potencial para sintomas oculares associados a
rosacea, demonstrando melhora significativa
em rosacea eritemato- telangiectasica (BHAR-
GAVA et al., 2013).

CONCLUSAO

A rosédcea é uma condi¢do dermatoldgica
crénica e multifatorial que, alem de afetar a
pele, pode comprometer significativamente a
qualidade de vida. A compreensdo ampliada da
sua fisiopatologia, que envolve fatores imuno-
I6gicos, genéticos, microbioldgicos e neurovas-
culares, permitiu avancos importantes na forma
de diagnosticar e tratar a doenga. A adogéo da
classificacdo fenotipica trouxe uma abordagem
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mais precisa e individualizada, favorecendo es-
colhas terapéuticas mais adequadas a cada per-
fil clinico. O tratamento, por sua vez, deve ser
conduzido de forma abrangente, combinando
cuidados diarios com a pele, identificagdo e
controle de fatores desencadeantes, uso de tera-
pias topicas ou sistémicas, além de tecnologias
como luz intensa pulsada e toxina botulinica em
casos selecionados. Diante da variedade de ma-
nifestacdes clinicas e da resposta variavel ao

tratamento, é essencial que 0 manejo da rosacea
seja centrado no paciente, considerando tanto
0s aspectos fisicos quanto os impactos emocio-
nais. O sucesso terapéutico depende de uma
abordagem personalizada, continua e baseada
em evidéncias, capaz de controlar os sintomas
e melhorar a qualidade de vida de quem convive
com a doenga.
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INTRODUCAO

A dermatite atopica (DA), também conhe-
cida como eczema atdpico, € uma dermatose in-
flamatoria cronica, recidivante e multifatorial
que acomete predominantemente a populacao
pediatrica. Trata-se de uma condicao de elevada
prevaléncia e importancia clinica, caracterizada
por prurido intenso, lesGes eczematosas de dis-
tribuicdo variavel conforme a idade, além de
significativa repercussdo psicossocial e im-
pacto na qualidade de vida de criangas e suas
familias. Sua evolucdo clinica estd fortemente
ligada a historia familiar de atopia e a presenca
de outras doencas alérgicas, como rinite alér-
gica, asma bronquica e alergias alimentares,
compondo o que se conhece como "marcha ato-
pica” (NAPOLITANO et al., 2022;).

O termo "atopica" refere-se a tendéncia he-
reditaria de desenvolver doencas mediadas por
IgE, com forte componente genético e imunoa-
lérgico. Estudos demonstram que até 70% dos
pacientes com DA possuem histérico familiar
positivo para doencas atopicas. Além disso,
aproximadamente 60% dos casos iniciam-se
antes do primeiro ano de vida, e até 85% mani-
festam-se antes dos cinco anos de idade, o que
reforca o carater precoce da enfermidade
(BYLUND et al., 2020).

A compreensao dos mecanismos fisiopato-
I6gicos envolvidos na dermatite atopica tem
avancado substancialmente nas ultimas déca-
das. A DA é considerada uma doenca de causa
multifatorial, resultante de uma interagdo com-
plexa entre predisposi¢do genética, comprome-
timento da barreira cutanea, alteracbes da mi-
crobiota da pele, fatores ambientais e resposta
imune desregulada (MINISTERIO DA SA-
UDE, 2023). A mutacdo do gene da filagrina
(FLG), proteina essencial para a integridade e
funcdo da barreira epidérmica, € um dos fatores

genéticos mais bem descritos e associados ao
fendtipo de DA persistente e grave (ABREU et
al., 2022). Tal mutagéo favorece a perda transe-
pidérmica de agua e a penetracdo de alérgenos
ambientais, predispondo a inflamagao cronica
da pele. Fatores ambientais tais como, exposi-
cao a aeroalérgenos, irritantes, e 0 microbioma
cutdneo também influenciam na apresentacdo
clinicada DA (BYLUND et al., 2020).

As manifestagdes clinicas de dermatite ato-
pica em criangas sdo polimdrficas e dependem
da idade e da fase da doenca. Em lactentes, le-
sbes geralmente ocorrem na regido da face,
couro cabeludo e superficies extensoras dos
membros e manifestam-se como eritema, papu-
las, vesiculas e crostas. Em criangas maiores, as
lesOes tendem a aparecer nas flexuras dos mem-
bros (pescoco, dobras dos cotovelos e joelhos),
pulsos, pernas e tornozelos, marcadas por lique-
nificacdo, escoriagOes e prurido recorrente. A
intensidade do prurido é um dos fatores distin-
tivos da DA, afetando negativamente o sono, o
comportamento e o desempenho escolar das cri-
ancas (NAPOLITANO et al., 2022).

A dermatite atdpica também apresenta im-
plicagdes econdmicas e sociais relevantes.
Além dos custos diretos com consultas médi-
cas, medicamentos e terapias adjuvantes, ha
custos indiretos relacionados a perda de produ-
tividade dos cuidadores, faltas escolares fre-
quentes e necessidade de assisténcia continua.
Os efeitos emocionais e psicolégicos, tanto para
0s pacientes quanto para os familiares, sdo am-
plamente documentados, com maior risco de
ansiedade, depresséo e baixa autoestima.

No contexto epidemioldgico, a prevaléncia
da DA tem aumentado nas ultimas décadas, es-
pecialmente em paises industrializados, o que
sugere forte influéncia de fatores ambientais e
do estilo de vida urbano. A prevaléncia global
em criancas varia entre 15% e 30%, com dados
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locais brasileiros ainda limitados, mas suge-
rindo prevaléncias semelhantes, especialmente
em regides metropolitanas (MINISTERIO DA
SAUDE, 2023; BYLUND et al., 2020). Essa
tendéncia reforca a importéncia de politicas pu-
blicas voltadas para o diagnéstico precoce, edu-
cacdo em saude e manejo integrado da doenca.

Frente a esse cenario, torna-se imprescindi-
vel aprofundar o conhecimento acerca dos fun-
damentos fisiopatoldgicos da dermatite atopica
na infancia, compreendendo suas multiplas in-
terfaces com a genética, imunologia e meio am-
biente. Este capitulo propde-se a apresentar
uma revisao concisa e atualizada sobre os prin-
cipais mecanismos envolvidos na génese e per-
petuacdo da DA, com foco no publico pedia-
trico. Ao integrar os aspectos clinicos e biol6-
gicos da doenca, objetiva-se oferecer suporte
tedrico e préatico para a tomada de decisdes cli-
nicas mais precisas e o desenvolvimento de
abordagens terapéuticas personalizadas, efica-
zes e baseadas em evidéncias.

METODO

Este trabalho caracteriza-se como uma revi-
sdo integrativa da literatura, cujo objetivo é sin-
tetizar e analisar criticamente as evidéncias dis-
poniveis na literatura cientifica acerca da der-
matite atopica (DA) em criangas, com énfase na
epidemiologia, fisiopatologia, diagndstico e
manejo clinico. A revisdo foi conduzida entre
0s meses de marco e abril de 2025.

A busca bibliogréfica foi realizada em bases
de dados cientificas reconhecidas, incluindo
Medline/PubMed, Scopus, American Academy
of Dermatology (AAD), Journal of Investiga-
tive Dermatology (JID) e Anais Brasileiros de
Dermatologia (ABD). Também foram consulta-
das fontes institucionais, como publicagdes ofi-
ciais do Ministério da Saude e DAA descritores
"atopic dermatitis”, "children” e "epidemio-
logy", além do operador booleano "AND" para

garantir que ambos os termos fossem incluidos.
Alem disso, foram incluidos dados disponibili-
zados pelo Ministério da Salude e pela Socie-
dade Brasileira de Pediatria.

Foram identificados, especificamente sobre
fisiopatologia da DA em criangas, 119 artigos
relevantes entre os Anais de Dermatologia e
Medline/PubMed, sendo complementados por
publicacBes que, embora ndo focassem exclusi-
vamente na populacdo pediatrica, apresentaram
fundamentos relevantes para a compreensao da
doenca nessa faixa etaria.

Quanto a analise dos métodos diagnosticos,
manejo clinico e tratamentos, foi realizada uma
reviséo integrativa, incluindo artigos da Ameri-
can Academy of Dermatology (AAD), Med-
line/PubMed, Scopus, Journal of Investigative
Dermatology (JID) e Anais Brasileiros de Der-
matologia (ABD). Os critérios de incluséo fo-
ram: artigos publicados em portugués ou inglés,
no periodo de 2020 a 2025, que abordassem 0s
temas propostos para esta pesquisa. Os critérios
de exclusdo foram: artigos duplicados ou que
ndo tratavam diretamente dos temas abordados.

Os resultados foram apresentados de forma
descritiva e organizados em secGes especificas
ao longo do trabalho, sendo elas: dermatite ato-
pica em criancas, métodos diagnosticos, ma-
nejo clinico e a relevancia do diagndéstico pre-
coce para promover uma boa qualidade de vida
ao paciente. A conclusé@o buscou fornecer uma
visdo abrangente e atualizada sobre a dermatite
atépica em criangas, com o intuito de subsidiar
praticas clinicas qualificadas e fomentar novas
pesquisas na area.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia da DA
A dermatite atopica (DA) € uma doenca in-

flamatoria cronica e recidivante da pele, cuja fi-
siopatologia envolve uma complexa interagéo
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entre predisposicdo genética, disfuncao da bar-
reira cutanea, resposta imunolégica exacerbada
e fatores ambientais (CRIADO et al., 2024,
ELIAS et al., 2022; CAO et al., 2022).

A barreira cutanea exerce um papel funda-
mental na prote¢do contra agentes externos e na
manutenc¢éo da hidratacdo da pele. Em pacien-
tes com DA, tem-se uma alteracao significativa
dessa barreira, em destaque a diminuicdo de li-
pidios epidérmicos, como as ceramidas, e a pre-
senca de mutacdes no gene da filagrina, prote-
ina essencial para a integridade do estrato cor-
neo (ELIAS et al., 2022).

Os contatos célula-célula, tem juncgdes de
aderéncia compostas por caderinas e nectinas,
as quais séo as mediadoras dessa adesédo entre
células. Nas zonas de ocluséo, as claudinas,
ocludinas e moléculas de adesao juncional, es-
tabelecem a polaridade dos queratindcitos e re-
gulam o transporte intracelular de ions e solu-
tos. Na dermatite atdpica, a expressao de prote-
inas subunitarias € reduzida devido a exposicao
a alérgenos e a certas cepas de estafilococo,
comprometendo a integridade da barreira cuta-
nea (CRIADO et al., 2024). Essa disfuncéo fa-
cilita a penetracéo de alérgenos, irritantes e mi-
crorganismos, desencadeando processos infla-
matdrios e perda transepidérmica de agua, esta
resulta no aumento do pH da pele, descamacao,
aumento da proliferagdo bacteriana e conse-
quentemente de alérgenos (CRIADO et al.,
2024; LEE et al., 2022).

Do ponto de vista imunologico, a DA é ca-
racterizada predominantemente por uma res-
posta Th2, com aumento da producéo de citoci-
nas como IL-4, IL-5 e IL-13. Essas contribuem
para 0 comprometimento da barreira epider-
mica e para o recrutamento de eosinofilos e ou-
tras células inflamatorias (PAVEL et al., 2022).
Além disso, a IL-31 esta diretamente associada
ao prurido, um dos sintomas mais marcantes da
doenca (NAGAKURA et al., 2022).

O microbioma cutaneo também exerce um
papel relevante na fisiopatologia da DA. Ha
uma reducéo da diversidade microbiana e colo-
nizagao exacerbada por Staphylococcus aureus,
0 que pode intensificar a inflamacdo cutanea
por meio da liberacdo de toxinas e da ativacéo
de receptores do tipo Toll (CAO et al., 2022;
LEE et al., 2022).

Quanto a questdo genética, observa-se que
esta doenca costuma ser mais prevalente em fa-
milias previamente portadoras, os fatores gené-
ticos respondem por 82% do risco de desenvol-
vimento de DA, contra 18% de fatores ambien-
tais. Com isso, estudos apontam que o0 gene da
filagrina (FGL) com mutac@es diversas, esta as-
sociado a formas mais graves da doenca. Além
disso, outros genes, como 0 SPINKS5, também
estdo amplamente ligados ao comprometimento
da barreira cutanea e entdo, assim, o surgimento
da doenca (CRIADO et al., 2024)

Portanto, a compreensao da fisiopatologia
da dermatite atépica em criancas exige uma
abordagem integrada, que considere as altera-
cOes estruturais da barreira cutanea, as vias
imunoldgicas envolvidas e a interacdo com o
ambiente externo e 0 microbioma. Assim, esse
entendimento é essencial para o desenvolvi-
mento de estratégias terapéuticas mais eficazes
e individualizadas (PAVEL et al., 2022; ELIAS
etal., 2022).

Diagndstico

O diagnostico da dermatite atopica (DA)
em criangas e predominantemente clinico, uma
vez que ainda ndo ha biomarcadores especificos
disponiveis para essa finalidade. Os critérios di-
agnasticos evoluiram ao longo do tempo, inici-
ando com a proposta de Hanifin e Rajka, poste-
riormente modificada pelo Grupo do Reino
Unido e, mais recentemente, atualizada pela
Academia Americana de Dermatologia (AAD),
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com o objetivo de viabilizar uma aplicacao pa-
dronizada na pratica clinica (EICHENFIELD et
al., 2022).

De acordo com as diretrizes da AAD, a de-
finicdo diagndstica deve considerar um con-
junto de caracteristicas clinicas relevantes, in-
cluindo historico pessoal e familiar, o tipo e a
distribuicdo das lesbes, bem como sinais der-
matologicos associados. Entre os critérios es-
senciais estdo o prurido persistente e as mani-
festacOGes eczematosas, enquanto a presenca de
Xerose cutanea, inicio precoce dos sintomas e
historico atopico reforcam o diagnostico. Ou-
tras alteragdes, como manifestagdes cutaneas
regionais especificas, hiperlinearidade palmar e
alteragOes periorbitais, sdo consideradas acha-
dos complementares.

Dada a ampla variabilidade clinica da DA,
torna-se imprescindivel uma investigacao crite-
riosa para excluir outras dermatoses que pos-
sam mimetizar o quadro, como psoriase, esca-
biose, impetigo, dermatite seborreica e linfo-
mas cutaneos, 0s quais constituem os principais
diagnosticos diferenciais. Além disso, a avalia-
cao da gravidade da doenca é etapa fundamen-
tal, tanto para auxiliar no diagnostico quanto
para monitorar a evolucgdo clinica e a eficacia
terapéutica.

Para esse fim, podem ser utilizados instru-
mentos clinicos validados, com o0 eczema area
and severity index (EASI), o scoring atopic
dermatitis (SCORAD), o patient-oriented ec-
zema measure (POEM) e a Avaliacdo Global do
Investigador (V-IGA), sendo este ultimo
guiado por critérios objetivos. Destaca-se 0 in-
dice POEM, recomendado pela iniciativa inter-
nacional HOME (harmonising outcome mea-
sures for eczema), por incorporar a autopercep-
¢ao do paciente quanto aos sintomas e sua gra-
vidade, favorecendo a individualizagcdo do ma-
nejo clinico (EICHENFIELD et al., 2022).

Adicionalmente, a identificacdo de possi-
veis gatilhos alérgicos, psicossociais e ambien-
tais também é relevante, embora sua influéncia
varie individualmente. Em criancas, fatores
como irritantes cutaneos e exposicao a tempe-
raturas frias tendem a ter maior impacto do que
fatores dietéticos. A vacinacao deve seguir o ca-
lendério vacinal recomendado, sendo seu adia-
mento indicado apenas em casos de exacerba-
cOes agudas da dermatite atépica (WOLLEN-
BERG et al., 2023).

Epidemiologia

A dermatite atopica é uma patologia derma-
toldgica de elevada prevaléncia na populagéo
pediatrica, sendo que a maioria dos casos mani-
festa-se ainda no final da primeira infancia —
com uma prevaléncia estimada de 7,3% entre
criangas de seis a sete anos de idade (MINIS-
TERIO DA SAUDE, 2023). Ja entre adolescen-
tes de 13 a 14 anos, a prevaléncia e de 5,3% (SI-
MAO, 2025). Em nivel global, estima-se que
entre 10% e 20% da populacgéo infantil seja aco-
metida pela doenca (QUITERIO et al., 2014).

Cabe destacar que, embora a maioria dos
casos apresente inicio precoce, geralmente nos
primeiros anos de vida (aproximadamente
80%), apenas cerca de 60% dos individuos evo-
luem para remissdo na vida adulta. No que se
refere as diferencas de prevaléncia entre os se-
X0s, observa-se uma maior incidéncia em meni-
nos, de 35%, até o primeiro ano de idade. No
entanto, na fase adulta, ha predominio da do-
enca em mulheres (BYLUND et al., 2020).

Apesar de a dermatite atopica ndo apresen-
tar taxas elevadas de mortalidade, sua significa-
tiva morbidade representa um fator preocu-
pante, sobretudo diante do aumento progressivo
da incidéncia, principalmente em areas urbanas
e paises industrializados — com crescimento
estimado de duas a trés vezes em relacdo a de-
cada de 1970 (NAPOLITANO et al., 2022).
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Ademais, segundo a Sociedade Brasileira de
Pediatria, a dermatite atopica é responsavel por
aproximadamente 20% das consultas dermato-
I6gicas na infancia. Estudos também eviden-
ciam maior risco para o desenvolvimento de
asma em pacientes com DA, reforgando o im-
pacto sisttmico da doenca (SPERGEL et al.,
2010).

Abordagem Terapéutica
As abordagens terapéuticas para a Derma-

tite Atdpica visam controlar os sintomas carac-
teristicos da condigdo, que podem incluir pru-
rido intenso, xerose cutanea e lesdes eritemato-
sas, frequentemente associadas a inflamagéo lo-
cal. O tratamento da doenga envolve multiplas
estratégias, como a hidratacao intensiva da pele,
a utilizacdo de corticosteroides topicos e tera-
pias imunomoduladoras sistémicas. Para garan-
tir a eficacia dessas intervencdes, é fundamental
a individualizagdo do tratamento, considerando
as variagOes nas respostas terapéuticas de cada
paciente.

A restauracdo da barreira cutanea pode ser
promovida pelo uso de emolientes, que séo re-
comendados como parte do tratamento para to-
das as formas de Dermatite Atopica (DA), es-
pecialmente nos casos mais leves. Hidratantes
formulados especificamente para 0 manejo da
DA séo particularmente indicados, uma vez que
contém substéncias com propriedades emolien-
tes, como ceramidas, glicerina, &cidos graxos e
ésteres de colesterol. Estes componentes sdo
frequentemente deficientes na pele de pacientes
pediatricos com DA, desempenhando um papel
crucial na retencdo de umidade na epiderme,
além de atenuar a gravidade dos sintomas, re-
duzir a necessidade de terapias medicamentosas
e prolongar o intervalo entre os episddios de
exacerbagdo. Os hidratantes estdo disponiveis
em diferentes formulagdes, como loges, cre-

mes ou pomadas, e a escolha do produto ade-
quado deve levar em consideracao preferéncias
individuais ou, no caso de criancas, a orientacdo
dos pais, uma vez que a textura e o custo podem
variar substancialmente (KRITSANAVIPAR-
KPORN et al., 2021).

O controle das exacerbacdes agudas de pru-
rido e das lesbes eczematosas na Dermatite
Atdpica é frequentemente realizado por meio de
corticosteroides e farmacos inibidores da calci-
neurina. Os corticosteroides sdo amplamente
prescritos devido ao seu custo relativamente
baixo, porém, apresentam um perfil de efeitos
colaterais mais amplo em comparagéo aos ini-
bidores da calcineurina. Os efeitos adversos dos
corticosteroides podem incluir atrofia cuténea,
purpura, estrias e erupgdes acneiformes. Por-
tanto, é recomendado que os corticosteroides
sejam aplicados em doses baixas e por periodos
curtos para minimizar esses efeitos, uma vez
que, geralmente, desaparecem apds a interrup-
cao do tratamento (AXON et al., 2021).

Quando se opta pelos inibidores da calci-
neurina, 0 mecanismo de acgdo envolve a dimi-
nuicdo da ativacdo dos linfocitos T. Apesar de
eficazes nas crises, esses medicamentos devem
ser utilizados com cautela para evitar compro-
metimentos do sistema imunolégico. Existem
dois principais inibidores da calcineurina: o pi-
mecrolimo, indicado para pacientes a partir de
trés meses de idade com casos moderados, e 0
tacrolimo, recomendado para criangas acima de
dois anos em casos mais severos. Diferente-
mente dos corticosteroides, os inibidores da cal-
cineurina apresentam um perfil de efeitos ad-
Versos mais restrito, com queimacao ou ardén-
cia ocasional. Eles podem ser utilizados em
areas de pele mais fina e sensivel, como o rosto
(inclusive palpebras), pescoco e regibes geni-
tais (PENA et al., 2023).

101 | Pagina




Em cenérios onde a DA ndo é adequada-
mente controlada com o uso de emolientes (hi-
dratantes) e anti-inflamatérios topicos, como o0s
corticosteroides, pode ser necessario recorrer a
medicamentos sistémicos para o tratamento de
criangas com formas moderadas a graves da do-
enca. Exemplos incluem o uso de inibidores da
Janus quinase (JAK), como Delgocitinibe e Ru-
xolitinibe, injecdes subcutaneas, como o Dupi-
lumabe, ou terapias com imunossupressores
cléassicos, como corticosteroides sistémicos, ci-
closporina e metotrexato. No entanto, as tera-
pias sistémicas sdo raramente indicadas em cri-
ancas, uma vez que o curso natural da doenga
frequentemente resulta em melhora espontéanea,
e Seu uso exige monitoramento continuo de pa-
rametros sanguineos, além de estar associado a
questdes de tolerancia e eficacia limitada. O tra-
tamento com medicagdes sistémicas em pacien-
tes pediatricos é particularmente desafiador,
pois € essencial garantir a seguranca e a eficacia
do medicamento. Por isso, essa abordagem te-
rapéutica deve ser adotada com extrema cautela
(ZHENG et al., 2024).

Terapias sistémicas convencionais, como a
ciclosporina e o metotrexato, tém sido utiliza-
das por décadas para tratar dermatite atopica
moderada a grave, com riscos bem reconheci-
dos e estratégias de mitigacdo. Apesar desses
imunossupressores oferecerem beneficio tera-
péutico em casos de DA refratéria, eles estdo
associados a preocupagOes de seguranga que
exigem monitoramento laboratorial rigoroso.
Com o crescente numero de terapias alternati-
vas aprovadas, o uso de medicamentos imunos-
supressores convencionais tem diminuido. No
entanto, deve-se considerar cuidadosamente
quando esses agentes devem ser utilizados,
como em casos de condi¢cdes concomitantes
(por exemplo, artrite juvenil, doenca inflamato-
ria intestinal) que possam ser controladas com

esses medicamentos. (EICHENFIELD et al.,
2024).

Sobre os inibidores de JAK (JAKI), esses
medicamentos sd0 uma opcao terapéutica para
0 tratamento da doenca, agem atuando sobre
proteinas da via de sinalizacdo Janus quinase-
transdutor de sinal e ativador de transcricdo
(JAK-STAT). Os JAKi podem ser usados por
via oral ou tdpica para inibir essa via e diminuir
a producéo de citocinas associadas. O delgoci-
tinibe e o ruxolitinibe se provaram eficazes no
tratamento pediatrico, demonstrando melhora
significativa em escores como EASI (EASI-50,
EASI-75, EASI-90), PGA, prurido-NRS, BSA
e dor comparado ao placebo, além de seguros
no tratamento. No entanto, mais estudos s&o ne-
cessarios para identificar a op¢cdo com menor
numero de efeitos adversos (SADEGHI et al.,
2023).

O Dupilumabe, um anticorpo monoclonal
injetavel totalmente humano derivado da plata-
forma Veloclmmune, tem sido cada vez mais
utilizado no tratamento de casos graves e refra-
tarios de Dermatite Atopica (DA). A introducéo
do Dupilumabe revolucionou o tratamento da
DA pediétrica, anteriormente associada a uma
resposta terapéutica limitada com medicamen-
tos como ciclosporina e metotrexato. O Dupilu-
mabe age blogueando o receptor compartilhado
das interleucinas IL-4 e IL-13, inibindo assim a
sinalizagdo dessas citocinas e suprimindo a in-
flamacdo mediada pelo tipo 2. Esse medica-
mento € o primeiro agente bioldgico aprovado
para pacientes pediatricos com DA a partir dos
6 meses de idade. Contudo, o sistema imunolo-
gico de criancas pode ser imaturo, o que implica
em um mecanismo subjacente da DA distinto
do observado em adultos. Estudos demonstra-
ram que o Dupilumabe apresenta eficacia favo-
ravel e um perfil de seguranca aceitavel no tra-
tamento de DA em criangas, com a conjuntivite
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sendo o efeito adverso mais frequentemente ob-
servado (XU et al., 2023).

Além disso, novas opcdes terapéuticas es-
tdo sendo exploradas. O Crisaborole, um inibi-
dor topico ndo esteroidal da fosfodiesterase 4
(PDEA4i), tem sido empregado no tratamento da
DA. O Crisaborole regula a produgéo de citoci-
nas inflamatdrias, que sdo frequentemente hipe-
rativas em pacientes com DA, mostrando efica-
cia significativa no manejo de DA leve a mode-
rada em comparacdo com terapias veiculares,
ao reduzir os sinais e sintomas da doenca. Além
disso, o Crisaborole apresenta bom perfil de to-
lerabilidade e seguranca em pacientes com DA
de intensidade leve a moderada (YOU et al.,
2025). A fototerapia também tem se mostrado
eficaz, com resultados promissores em termos
de seguranga e eficacia em varios estudos (CHI-
ASY et al., 2024).

CONCLUSAO

A dermatite atdpica configura-se como uma
das dermatoses mais prevalentes e desafiadoras
na populacdo pediatrica, exigindo dos profissi-
onais de salde uma abordagem integral, pau-
tada na compreensao de sua fisiopatologia mul-
tifatorial, na identificacdo de fatores desencade-
antes e na avaliacdo de suas diversas apresenta-
¢des clinicas. O entendimento aprofundado dos

mecanismos que envolvem a disfungéo da bar-
reira cutanea, a hiperatividade imunoldgica e as
interagBes entre fatores genéticos e ambientais
é essencial para a realizacdo de um diagndstico
precoce e acurado — elemento crucial para o
aprimoramento do progndstico e da qualidade
de vida das criangas acometidas.

O manejo terapéutico deve ser personali-
zado, considerando a gravidade da doenca, a
faixa etéaria do paciente e a resposta clinica in-
dividual ao tratamento. A combinag&o de estra-
tégias educativas, medidas preventivas e tera-
pias farmacoldgicas — tdpicas ou sistémicas —
deve priorizar a seguranca, a eficacia e a susten-
tabilidade, com foco no controle dos sintomas e
na prevencéo de recorréncias e complicagoes.

Diante do crescimento expressivo da preva-
Iéncia global da dermatite atdpica, especial-
mente em contextos urbanos e industrializados,
torna-se imprescindivel fomentar a producédo
cientifica continua, promover a capacitagdo
permanente dos profissionais de salde e forta-
lecer politicas publicas que assegurem 0 acesso
equitativo ao diagnostico e ao tratamento. Essas
acOes sdo fundamentais ndo apenas para o aper-
feicoamento da assisténcia clinica, mas também
para garantir uma infancia mais saudavel e me-
nos impactada pelas limitagbes impostas por
essa condicdo inflamatdria cronica.
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INTRODUCAO

A alopecia androgenética (AAG) € a princi-
pal causa de perda capilar progressiva em ho-
mens e mulheres, com elevada prevaléncia na
populacdo masculina. Embora frequentemente
classificada como uma condicao dermatologica
de impacto estético, estudos recentes destacam
0 importante sofrimento emocional e psicolo-
gico associado ao seu desenvolvimento, especi-
almente entre os homens. Sabe-se que muitos
individuos com AAG relataram baixa autoes-
tima, estigmatizacéo social e sofrimento emoci-
onal, frequentemente alimentados por padrbes
midiaticos e expectativas culturais sobre a apa-
réncia (JANKOWSKI et al., 2024).

A complexidade da AAG ultrapassa a sim-
ples perda de fios: sua fisiopatologia é multifa-
torial, envolvendo a acdo dos androgenos — es-
pecialmente a di-hidrotestosterona (DHT) —,
predisposicdo genética, processos inflamatorios
perifoliculares, disfuncdo mitocondrial e altera-
¢cBes na microbiota intestinal (DONG et al.,
2025). Além disso, fatores ambientais e habitos
de vida, como alimentacdo inadequada, distur-
bios do sono e estresse, também contribuem
para a progressao da doenca (LIU et al., 2024).
A compreensdo ampliada desses mecanismos
tem possibilitado avancos diagnosticos e tera-
péuticos, com o uso de ferramentas como a tri-
coscopia, ultrassonografia de alta frequéncia e
escalas classificatérias (Hamilton-Norwood e
Ludwig), que permitem avaliar a extensdo da
alopecia e direcionar o tratamento de forma in-
dividualizada (CORTEZ et al., 2025).

Diante da multiplicidade de fatores envol-
vidos, torna-se essencial compreender a AAG
ndo apenas como um distdrbio capilar, mas
como uma condigdo crbnica e impactante que
exige abordagem multidimensional. Essa abor-

dagem deve integrar estratégias terapéuticas va-
riadas — que véo desde o uso consagrado do
minoxidil até intervencBes mais recentes, como
microagulhamento, transplante capilar e uso de
exossomos — com um olhar atento ao bem-es-
tar emocional do paciente (AHMED et al.,
2025). O entendimento técnico, aliado a escuta
sensivel e & educacdo em saude, é fundamental
para promover ndo apenas a melhora estética,
mas a qualidade de vida daqueles que convivem
com essa condigé&o.

Assim, o capitulo sera dedicado ao entendi-
mento acerca da alopecia androgenética e sera
discutido sua fisiopatologia, diagnostico e op-
cOes de tratamento disponiveis atualmente e fu-
turas possibilidades de tratamento sendo inves-
tigados.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa reali-
zada no més de abril de 2025, cujo objetivo
principal foi compilar e analisar de forma cri-
tica as evidéncias disponiveis sobre a epidemi-
ologia, fisiopatologia, diagndstico e tratamento
da alopecia androgenética (AAG). Para a cons-
trucdo desta revisdo, foi realizada uma busca
sistematica na base de dados PubMed, utili-
zando os descritores "alopecia” e "androgenic”,
combinados pelo operador booleano AND, a
fim de garantir a selecdo de estudos pertinentes
ao tema. Foram aplicados filtros para incluir
apenas artigos originais publicados nos idiomas
inglés e portugués, que estivessem disponiveis
em acesso aberto, assegurando a ampla acessi-
bilidade das informagfes analisadas. Critérios
de exclusao foram adotados para eliminar estu-
dos que ndo abordassem especificamente a
AAG ou que ndo trouxessem dados relevantes
sobre sua epidemiologia, mecanismos fisiopa-
toldgicos ou estratégias terapéuticas. A selecdo
final privilegiou artigos originais publicados

107 | Pagina




entre os anos de 2024 e 2025, limitando-se a
pesquisas realizadas em seres humanos e em
populagcdes amplas, que contemplassem exclu-
sivamente a prevaléncia, os fatores associados
e 0s avancos terapéuticos relacionados a alope-
cia androgenética. Desta forma, a presente revi-
sdo visa oferecer uma visdo abrangente e atua-
lizada sobre a condigéo, contribuindo para a
ampliacdo do conhecimento cientifico sobre o
tema.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia

A alopecia androgenética (AAG) é uma
condi¢cdo complexa e multifatorial, resultante
de uma interagdo entre fatores genéticos, hor-
monais, inflamatérios e ambientais. Um dos
principais aspectos fisiopatoldgicos da AAG é
a miniaturizacdo dos foliculos pilosos, que se
manifesta por um encurtamento progressivo da
fase andgena (de crescimento) e aumento da
fase telogena (de repouso). Isso leva a producgédo
de fios mais finos e curtos, sendo que, em esta-
gios mais avangados, pode ocorrer a fase que-
nogénica, na qual os foliculos ficam inativos e
vazios. Esse processo é associado a reducdo da
papila dérmica, estrutura fundamental para a
atividade do foliculo, que diminui o didmetro
do fio capilar (KIM et al., 2023).

O principal fator hormonal envolvido na
AAG é a dihidrotestosterona (DHT), que é for-
mada a partir da conversao da testosterona pela
enzima 5-alfa redutase tipo 2. A DHT se liga ao
receptor de androgeno nos foliculos pilosos e
ativa uma cascata genética que leva a miniatu-
rizagdo dos foliculos e ao afinamento dos fios.
A eficacia de tratamentos que inibem a So-re-
dutase, como a finasterida, reforga a influéncia
da DHT nesse processo. Contudo, apesar do pa-
pel predominante dos andrégenos, muitos paci-
entes ndo respondem exclusivamente ao blo-

queio hormonal, sugerindo que outros compo-
nentes, como processos inflamatdrios discretos,
também sejam relevantes na patogénese da
AAG. A microinflamacdo perifolicular pode
ser induzida por agentes como a colonizacao
microbiana (com presenca de bactérias como
Propionibacterium e Staphylococcus), a hipera-
tividade sebacea provocada pela DHT e ele-
mentos ambientais, como poluicdo e radiacdo
UV. Essa inflamagdo superficial pode ativar
queratinécitos e fibroblastos, perpetuando os
danos ao foliculo piloso (LAMAS BERVE-
JILLO et al., 2023).

Ademais, estudos recentes indicam que a
microbiota intestinal pode ser um dos determi-
nantes na fisiopatologia da AAG. Bactérias
como Allisonella tém sido ligadas ao aumento
do risco de alopecia, enquanto outras, como Fa-
ecalibacterium e Oscillospira, exercem um
efeito protetor. Esses microrganismos sao capa-
zes de modular o metabolismo dos andrégenos
e a inflamagé&o sistémica, afetando o microam-
biente do couro cabeludo e interferindo no ciclo
capilar, o que reforca a hip6tese de um eixo in-
testino-couro cabeludo (WANG et al., 2023).

A interacdo entre componentes genéticos e
ambientais também é significativa, com poli-
morfismos no gene PITX2, localizado no cro-
mossomo 425, associados ao desenvolvimento
da AAG. Variantes genéticas em locais especi-
ficos tém mostrado uma correlagdo com a do-
enca, especialmente em populagdes com histo-
rico familiar de AAG, sugerindo uma base ge-
nética forte para a condicao.

Um aspecto também envolvido na fisiopa-
tologia da AAG ¢ a disfuncao mitocondrial nos
foliculos pilosos, que favorece o aumento do es-
tresse oxidativo. A producdo exacerbada de es-
pécies reativas de oxigénio (ROS) pode causar
danos ao DNA, promover apoptose celular e
comprometer o controle do ciclo de cresci-
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mento dos fios. Como consequéncia, ha um im-
pacto negativo sobre a renovacao dos foliculos,
contribuindo para o afinamento progressivo dos
cabelos e a dificuldade em sua recuperacao
(LAMAS BERVEIJILLO et al., 2023).

Além da genética e dos hormdnios, os habi-
tos alimentares também sdo significativos, pois
0 consumo elevado de acidos graxos dmega-6,
colesterol LDL e carne processada tem sido co-
erente ao aumento do risco de AAG, possivel-
mente devido ao seu impacto no estresse oxida-
tivo, inflamacdo e desregulacdo hormonal.
Também ¢é relevante a relagdo entre o compor-
tamento alimentar e a qualidade do sono, sendo
a privacgao de sono e a hiperglicemia elementos
que pioram a condicdo (LEE et al., 2023; TA-
KAHASHI et al., 2023; ABDULWAHAB et
al., 2024).

Outrossim, a sinalizacdo do acido retindico
(RA) nas células-tronco dos foliculos pilosos
(HFSC) é crucial para a regeneracao capilar. A
desregulacdo dessa via de sinalizagdo tem sido
implicada na AAG, visto que sua falha resulta
em menor ativacdo das células-tronco e conse-
quente diminuicdo do ciclo capilar. Dessa
forma, a desregulacdo desse mecanismo contri-
bui para a miniaturizacdo dos fios e a progres-
séo da doenca (KIM et al., 2023).

Por fim, o fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF) tem se dado como um biomar-
cador promissor para a AAG. Estudos indicam
que o VEGF pode estar relacionado a eficécia
de tratamentos, como o minoxidil, ao promover
a regeneracdo capilar. Niveis elevados de
VEGF foram associados a melhora na saide
dos foliculos pilosos e ao aumento da regenera-
cao capilar, indicando que esse biomarcador
pode ser util na previsdo da resposta ao trata-
mento (TOSTI & MITEVA, 2022).

Portanto, conclui-se que a fisiopatologia da
alopecia androgenética é complexa e multifato-

rial, envolvendo desde fatores genéticos e hor-
monais até processos inflamatérios e disfun-
cOes celulares, com a interagdo de aspectos ex-
ternos como dieta e microbiota intestinal tam-
bém desempenhando papéis importantes.

Epidemiologia

A Alopécia androgenética é uma causa co-
mum de perda capilar que exerce impacto nega-
tivo significativo no ambito sociocultural e
emocional dos pacientes. Em mulheres, a AAG
afeta 19% das caucasianas e 5,6% das asiaticas,
além de corresponder a 50% dos casos de perda
capilar feminina (LIU, 2024; DYBCIAK 2024).
O padréo feminino caracteriza-se pela perda ca-
pilar na linha média, enquanto o masculino
apresenta padréo frontotemporal, que pode in-
cluir &reas calvas no vértice, todavia, o ultimo
também pode ser encontrado em 0,4-1% das pa-
cientes do sexo feminino (LI1U, 2024).

No que tange a populagcdo masculina, a alo-
pécia androgenética normalmente se manifesta
a partir da segunda década de vida e tem caréater
progressivo. Sua prevaléncia alcanca cerca de
30% dos homens aos 30 anos, 50% aos 50 anos
e chega a 100% apo6s os 80 anos. Além disso,
um estudo americano revelou que 53% dos ho-
mens entre 40 e 49 anos apresentavam AAG de
moderada a severa. Ademais, ha variaces epi-
demioldgicas significativas entre grupos étni-
cos, sendo aproximadamente quatro vezes mais
prevalente em individuos caucasianos em rela-
cao a afro-americanos. Além disso, o inicio da
condicdo ocorre, em média, uma década mais
tarde em japoneses quando comparados a cau-
casianos, enguanto os chineses demonstram
uma menor taxa de incidéncia em relagdo as de-
mais etnias (CORTEZ, 2025).

Diagndstico

O diagnostico da alopecia androgenética, se
da de forma clinica e envolve a combinacéo de
avaliagdes visuais, historico médico e exames
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complementares. A identificacdo da AAG fun-
damenta-se na observacdo de padrdes caracte-
risticos de perda de cabelo. Em homens, ha uma
retracdo na linha frontal e afinamento na regido
do vértex; em mulheres, o afinamento é de
forma difusa na parte superior do couro cabe-
ludo (CORTEZ et al., 2025).

A tricoscopia é frequentemente utilizada
para avaliar a estrutura do couro cabeludo e dos
fios de cabelo, identificando sinais como mini-
aturizacdo dos fios, mudancas no didmetro dos
cabelos, eritemas no couro cabeludo e descama-
cOes. (LI et al., 2024). Porém, ndo consegue
observar as estruturas dos foliculos pilosos, a
ultrassonografia de alta frequéncia pode obser-
var essas alteracdes (LI et al., 2024).

Teste como “pull test”, exame simples uti-
lizado para avaliar a quantidade de fios de ca-
belo que podem ser puxados com facilidade, é
frequentemente utilizado para avaliar a gravi-
dade da queda de cabelo e também contribuir
para o diagnostico da AAG. O tricograma é um
exame diagnostico utilizado na avaliacéo da sa-
ude dos fios de cabelo e ciclo capilar, no con-
texto da AAG se faz muito atil para ajudar a
compreender o estagio da queda de cabelo e pa-
dréo de crescimento capilar, neste exame uma
pequena quantidade de fios de cabelo é retirado
do couro cabeludo para anéalise, permitindo as-
sim visualizar a distribuicdo dos fios em dife-
rentes fases do ciclo capilar, andgena, catdgena
e telégena. Além desse exame, existe o teste de
triagem genética que determina genes susceti-
veis a calvicie do paciente (CORTEZ et al.,
2025).

Ainda que o diagndéstico seja majoritaria-
mente clinico, exames laboratoriais podem ex-
cluir outras causas de queda de cabelo, sobre-
tudo em mulheres. Estes exames avaliam ques-
tdes hormonais para detectar condigdes como
SOP, hiperprolactinemia ou hiperplasia adrenal
congénita (CORTEZ et al., 2025). A biopsia,

apesar de sua abordagem invasiva, portanto,
pouco utilizada, permanece sendo a melhor
forma de diagndstico para diversas formas de
alopecia (LI et al., 2024).

Para avaliar a extenséo da AAG, sdo utili-
zadas escalas especificas, sendo elas a escala de
Hamilton-Norwood para homens e a escala de
Ludwig utilizada para categorizar a perda de ca-
belo em mulheres (CORTEZ et al., 2025). A es-
cala Hamilton-Norwood classifica padrdes de
perda de cabelo masculina em sete estagios, que
d&o inicio no recuo inicial na regido frontal tem-
poral até a calvicie quase total. Esta classifica-
cao faz com que médicos e pacientes compre-
endam o grau de progressao da condicao e qual
estratégia de intervencdo irdo seguir. O estagio
| € o inicio da calvicie, na maioria dos homens
ndo hé sinais aparentes de perda de cabelo ou
perda minima na linha frontal temporal; estagio
Il é caracterizado por um recuo mais visivel da
linha frontal e recessdo bitemporal leve; estagio
I11 ocorre uma perda significativa, mais acentu-
ada nas témporas, considerado o primeiro esta-
gio mais avancado, devido 0o aumento nas areas
sem cabelo; estagio IV a perda capilar é mais
intensa e linha capilar continua a recuar, na area
do topo da cabeca também comeca de demons-
trar sinais da calvicie, neste estagio uma faixa
de cabelo mais densa separada as duas areas;
estagio V a faixa que anteriormente separava as
duas regides ja apresenta um afinamento signi-
ficativo, deixando a area de transicdo menos
evidente; estagio VI a perda de cabelo é bas-
tante profunda, as regides frontotemporal e vér-
tex se unem devido a perda da faixa que antes
as separava; estagio VII é o estagio mais avan-
cado da alopecia androgenética, onde a calvicie
é praticamente total na parte superior da cabeca,
restam apenas uma faixa estreita de cabelo nas
regides laterais e occipitais (CORTEZ et al.,
2025).
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A escala Ludwing classifica a alopecia an-
drogenética feminina, que normalmente se ma-
nifesta de forma diferente da masculina, ao in-
Vvés da retracdo na linha frontal, as mulheres ge-
ralmente apresentam um afinamento difuso dos
fios na parte superior do couro cabeludo. A es-
cala Ludwing ¢ dividida em trés principais es-
tagios que comegam com uma queda pouco per-
ceptivel e pode progredir para uma calvicie
mais evidente. Estdgio | corresponde ao afina-
mento difuso no topo da cabeca, geralmente na
regido central, sem a exposicdo completa do
couro cabeludo, o afinamento é mais discreto e
0 cabelo ainda mantém uma boa densidade; es-
tagio 1, o afinamento da coroa se torna mais vi-
sivel e com mais exposicao do couro cabeludo,
as areas de afinamento se expandem e a densi-
dade capilar é reduzida; estagio 111 compreende
ao estagio mais avancado, o couro cabeludo se
encontra visivelmente exposto, as areas sem ca-
belo aumentam significativamente e a densi-
dade capilar é extremamente baixa, necessi-
tando de tratamentos agressivos para tentar res-
taurar o cabelo (LI et al., 2024). As escalas sdo
fundamentais para determinar um padréo de di-
agnostico clinico, ajudam também a monitorar
a evolucéo da condigéo ao longo do tempo e a
resposta ao tratamento.

CONCLUSAO

A alopecia androgenética (AAG) é uma
condicdo de etiologia multifatorial, cuja mani-
festagdo mais visivel é a queda progressiva dos
cabelos, a qual esconde impactos emocionais
relevantes. Caracterizada pela miniaturizagéo
dos foliculos pilosos sob a acdo da di-hidrotes-
tosterona (DHT), a AAG envolve ainda fatores
como predisposicdo genética, inflamacdo cro-
nica, alteracbes metabdlicas e ambientais, além
de habitos de vida.

O diagndstico é principalmente clinico, mas
também complementado por exames laborato-
riais e escalas que auxiliam na avaliagdo do
grau da doenca e no monitoramento da resposta
ao tratamento. As opc¢des terapéuticas evolui-
ram significativamente, abrangendo desde o
minoxidil até estratégias como microagulha-
mento, laser de baixa intensidade e transplante
capilar.

Mais do que conhecer essas ferramentas, €
papel do profissional de sade compreender o
sofrimento do paciente que acompanha essa
condicdo. Refletir sobre a AAG a partir de um
olhar humano reforga a importancia de integrar
conhecimento técnico com sensibilidade cli-
nica, cuidando nédo apenas da doenca, mas da
pessoa que a vivéncia.
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INTRODUCAO

As pesquisas epidemioldgicas sdo estudos
que utilizam de diferentes métodos de coleta e
andlise de dados, com o objetivo de detectar e
categorizar  possiveis fatores de  risco,
determinantes e perfis de diversas doengas.
Essas informacdes podem ser adquiridas por
meio de coleta de dados, analises geoespaciais,
censos, entrevistas clinicas, entre outras. No
contexto da dermatologia, as pesquisas epi-
demiolodgicas auxiliam em um diagnéstico mais
preciso, ao identificar tendéncias e padrbes de
cada doenca dermatoldgica. Um estudo ade-
quado pode resultar em uma correlacao de fato-
res ambientais, geograficos e socioecondmicos
que podem ajudar a definir uma melhor
abordagem de um diagndstico, progndstico ou
até mesmo sua prevencdo (TRAN et al., 2024).

Diante disso, enxerga-se em um estudo
epidemiolégico a possibilidade de predizer,
acompanhar a tendéncia, o crescimento de pato-
logias, permitindo a criacdo e implementagédo
de politicas que visem reduzir ou controlar as
patologias infecto contagiosas ou ainda, criar
politicas de prevencdo para doencas cronicas.
Ademais, esses estudos permitem uma melhora
na eficacia dos tratamentos, que se tornam
especificos e direcionados para a enfermidade.
Além de permitirem que o governo saiba qual a
prevaléncia daquelas patologias para dar a
preferéncia (SIVESIND TE et al., 2022).

O objetivo da pesquisa € evidenciar e
analisar padrbes epidemioldgicos na dermato-
logia no Brasil, com o intuito de explorar as
doencas dermatoldgicas mais acometidas no
pais e seu impacto na populacao.

METODO

O presente estudo trata-se de uma revisdo
narrativa realizada no periodo do més de marco
a abril de 2025, por meio de pesquisas nas bases

de dados PubMed e Scielo. Foram utilizados os
descritores: “epidemiologia”, “dermatologia”,
“Brasil” e “andlise epidemiologica”.

Desta busca foram encontrados 3.760 arti-
gos, posteriormente submetidos aos critérios de
selecdo sendo eles: artigos nos idiomas inglés e
portugués, publicados no periodo de 2001 a
2025 e que apresentassem informacodes rele-
vantes para a pesquisa acerca de dermatologia,
estudos do tipo revisdo epidemioldgica, meta-
andlise e revisdo sistematica disponibilizados
na integra. Foram excluidos artigos que ndo po-
ssuiam relevancia para o tema proposto, artigos
duplicados, artigos disponibilizados apenas na
forma de resumo.

Apo6s os critérios de selegdo restaram 9
artigos que foram submetidos a leitura minu-
ciosa para a coleta de dados. Os resultados fo-
ram bem apresentados de forma descritiva e de
tabela, descrevendo o tema proposto e os pontos
mencionados anteriormente.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As afeccdes dermatologicas constituem um
dos principais motivos de busca por assisténcia
na atencdo primaria a saude no Brasil e glo-
balmente, acarretando consideravel efeito na
qualidade de vida, sobretudo em populac6es de
baixa renda e em areas tropicais (BERNADES
etal., 2015; LOWELL et al., 2001).

Estima-se que até 30% das consultas
médicas em unidades basicas de saude (UBS)
envolvam queixas cutaneas, o que demonstra
ndo somente a alta ocorréncia dessas condigdes,
mas também a insuficiéncia de especialistas
disponiveis no sistema publico de satde (TIAN
et al., 2023; SAMUELS et al., 2020). As der-
matoses de natureza inflamatoria, infecciosa e
pigmentar sobressaem entre as mais comuns,
conforme indicado por levantamentos epide-
mioldgicos recentes efetuados em diversas re-
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gides do pais (CARTWRIGHT et al., 2023; BIF
et al., 2024).

A andlise dos dados coletados em uma
Unidade Bésica de Saude (UBS) no municipio
de Campinas (SP), divulgada na Revista Brasi-
leira de Educacdo Médica, expds um quadro

epidemioldgico variado das dermatoses mais
prevalentes na atencdo priméria (Tabela 15.1),
reiterando a importancia dessas enfermidades
no contexto da saude publica brasileira
(BERNADES et al., 2015).

Tabela 15.1 Distribuicdo das doencas dermatoldgicas mais frequentes em Unidade Basica de Saude (Campinas, SP)

Grupo de Dermatoses Frequéncia (%)

Subtipos Mais Comuns

Dermatite de contato (27,81%), disidrose (24,60%),

Eczemas 11,3% . -
° dermatite atépica (22,46%)
) Nevos ndo displésicos (37,83%), ceratose seborreica
Tumores benignos 9,0% )
g ° (18,24%), acrocordon (18,24%)
. Melasma (24,30%), pitiriase alba (21,53%), vitiligo
Transtornos pigmentares 8,7%
PIg ° (17,36%)
Onicopatias 7,0% Onicomicose (53,45%)
. e Tinha ndo ungueal (56,14%), pitiriase versicolor
Infecges fungicas 6,9%
¢ g ° (34,21%)
Infec¢des bacterianas 6,5% Hanseniase (24,77%)
. Verruga vulgar (33,65%), verruga palmo-plantar
Infeccdes virais 6,3% .
¢ ° (26,92%), verruga genital (19,23%)
LesBes acneiformes e foliculares 5,9% Acne vulgar (62,89%), pseudofoliculite (17,52%)
Afeccoes . . .
. ¢ . 5,9% Dermatite seborreica (72,45%), psoriase (26,53%)
eritematodescamativas
Entre os diagndsticos mais comuns,  tropicais, onde as condic¢Bes climaticas favo-

sobressaem-se 0s eczemas, correspondendo a
11,3% dos atendimentos dermatoldgicos, sendo
a dermatite de contato, a disidrose e a dermatite
atdpica os subtipos com maior ocorréncia. Tal
constatacdo estd em consonancia com a lite-
ratura atual, que indica 0 aumento da preva-
Iéncia de dermatoses inflamatdrias, especial-
mente em areas urbanas, como consequéncia da
poluicdo ambiental e da maior exposicdo a
agentes sensibilizantes (TIAN et al., 2023).

As infeccbes cutdneas — fungicas, bacte-
rianas e virais — também se manifestaram com
expressiva frequéncia, totalizando aproxima-
damente 19,7% dos casos. As micoses super-
ficiais, a exemplo da tinha e da pitiriase versi-
color, foram predominantes, um dado que se
alinha com observagdes feitas em outras regides

recem a proliferagdo de fungos na pele
(LOWELL et al., 2001).

No que tange ao grupo das infecgdes
bacterianas, a hanseniase, apesar de apresentar
uma prevaléncia relativamente baixa em muitos
paises, ainda representa um desafio de salde
publica no Brasil, sendo diagnosticada em
guase um quarto dos casos desta categoria,
conforme ja relatado em estudos epidemiold-
gicos recentes (BIF et al., 2024).

As lesbes pigmentares e 0s tumores
benignos também tiveram alta representativi-
dade, somando 17,7% dos diagnosticos. O
melasma, o vitiligo e as ceratoses benignas séo
condicdes frequentes em populagdes com foto-
tipos mais elevados, como a brasileira, sendo
muitas vezes negligenciadas no contexto da
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atencdo bésica, apesar do impacto psicossocial
significativo que acarretam (CARTWRIGHT et
al., 2023).

As onicopatias, com destaque para a
onicomicose, refletem ndo apenas questdes
clinicas, mas também aspectos culturais e
comportamentais, como 0 uso prolongado de
calgados fechados e préaticas de higiene ina-
dequadas. De maneira similar, a acne vulgar,
responsavel por mais de 60% das lesdes acne-
iformes, permanece como uma das queixas
mais comuns em adolescentes e adultos jovens,
com consequéncias importantes para a auto-
estima e a salde mental (SAMUELS et al.,
2020). Os dados analisados também
evidenciam a relevancia das condicdes eritema-
todescamativas, especialmente a dermatite se-

borreica e a psoriase, sendo esta ultima com
reconhecido impacto funcional e emocional,
frequentemente subtratada na atengdo priméria
(LOWELL etal., 2001).

Com o intuito de ampliar a perspectiva dos
dados locais e compreender a distribui¢do na-
cional das dermatoses, o gréfico a seguir
(Gréfico 15.1) foi elaborado com base no
estudo de Miot et al. (2020), que examinou
27.053 pacientes atendidos em centros derma-
tologicos universitarios de todas as regides do
Brasil. O levantamento revelou que as doencas
infecciosas (23%), inflamatdrias (19,7%) e
acneiformes (13,6%) estdo entre as mais
comuns no cendrio nacional, reforcando a
necessidade de estratégias amplas de enfren-
tamento no SUS.

Gréfico 15.1 Distribui¢do das doengas dermatoldgicas mais prevalentes no Brasil, com base no estudo de Miot et al.

(2020)

Distribuicdo das Doencas Dermatoldgicas no Brasil
Fonte: Miot et al. (2020), PubMed PMID: 32224059
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Esses resultados demonstram a comple-
xidade da demanda dermatoldgica nas unidades
de saude, requerendo nao somente diagndsticos
acurados e tratamentos eficazes, mas também
capacitacdo continua dos profissionais e a
criagdo de protocolos clinicos adaptados a
diversidade epidemioldgica do pais.

10 15 20
Propor¢&o (%)

CONCLUSAO

Evidencia-se, portanto, uma acentuada
prevaléncia de patologias dermatol6gicas no
Brasil, com destaque para eczemas, infecgdes
cutaneas, transtornos pigmentares e lesbes
acneiformes. Os dados reforcam o impacto de
fatores ambientais, socioeconémicos e culturais
na ocorréncia e na intervengdo terapéutica
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dessas enfermidades, ressaltando a necessidade
de abordagens multidisciplinares para seu con-
trole.

Diante desse cenério, a anélise derma-
toldgica demonstra a necessidade de formu-
lacdo de politicas publicas e estratégias focadas
no diagnostico precoce, tratamento adequado e
educacdo em salde, visando reduzir o impacto
dessas doencas na populacao brasileira. Além
disso, medidas como a capacitacdo de profi-
ssionais da atencdo primaria em dermatologia
bésica, a ampliacdo do acesso a especialistas e
a implementacgdo de protocolos clinicos padro-
nizados sdo essenciais para otimizar o aten-
dimento e reduzir as diferengas regionais no
cuidado dermatoldgico.

Ademais, o estudo evidenciou lacunas que
necessitam de novas investigagcbes, como a
influéncia de determinantes sociais, ambientais
e psicoldgicos na incidéncia dessas patologias,
assim como estudos que avaliem a efetividade
de intervencOes educativas e preventivas na
populacdo. Investir em pesquisas e estratégias
baseadas em evidéncias ndo apenas melhorara
0s prognosticos, mas também contribuird para
um sistema de satde mais equitativo e eficiente.
Assim, a dermatologia deve ser consolidada
como prioridade na salude publica, garantindo
melhor qualidade de vida aos pacientes e
reduzindo o0s custos associados ao manejo
inadequado dessas condigdes.
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INTRODUCAO

O Xeroderma Pigmentoso (XP) é uma
doenca genética rara, autossdmica recessiva,
caracterizada pela deficiéncia nos mecanismos
de reparo de DNA, especialmente na corre¢ao
de danos provocados pela radiacdo ultravioleta
(UV) (KRAEMER et al., 2022). Esse disturbio
é resultado de mutagdes em genes fundamentais
para 0 sistema de reparo por excisdo de
nucleotideos, essenciais para remover lesées no
material genético causadas pela exposicao solar
(EFFENDI et al., 2022). Como consequéncia,
os individuos afetados apresentam um risco
significativamente elevado de desenvolver can-
ceres de pele em idade precoce, além de esta-
rem sujeitos a complicacGes sistémicas, como
alteracdes oculares e neurolégicas (TAMURA
et al., 2014; ALWATBAN & BINAMER,
2017).

As manifestacdes clinicas do XP variam
amplamente em funcdo dos subtipos genéticos,
abrangendo desde lesbes cutaneas até compli-
cacbes oculares e neuroldgicas severas. As
alteracbes cutaneas sdo caracterizadas pela
hiperpigmentagéo, formagéo precoce de tumo-
res malignos e envelhecimento acelerado da
pele. Ja as manifestacdes oculares mais comuns
incluem pterigio, catarata e degeneragdo
corneana, que afetam significativamente a
salde visual dos pacientes (BROOKS et al.,
2013). Além disso, cerca de 30% dos pacientes
com XP apresentam complicagdes neuroldgicas
progressivas, que envolvem déficits cognitivos,
problemas neuromotores e distarbios neurodE-
generativos (LAl et al., 2013; GARCIA-MO-
RENO et al., 2023).

Integrar conhecimentos que possam apoiar
tanto o diagndstico precoce quanto 0 manejo
terapéutico dos pacientes com essa doenca
genetica pode contribuir para conhecer atuali-
zagOes sobre a doenga. A literatura indica que a

adogdo de estratégias de fotoprotecdo rigorosa
e acompanhamento multidisciplinar é essencial
para retardar a progressao dos sintomas e redu-
zir a morbidade associada a doenca (TAMURA
et al., 2014; MORIWAKI et al., 2017). No
entanto, a variabilidade genética e a heteroge-
neidade das manifestacdes clinicas impdem
desafios adicionais ao tratamento, especialmen-
te nos casos com comprometimento neurolo-
gico significativo (GARCIA-MORENO et al.,
2023).

Dessa forma, considerando a gravidade e a
complexidade do distarbio genético, esta revi-
sdo integrativa tem como objetivo principal
investigar a variedade de manifestagdes clinicas
mais prevalentes do Xeroderma Pigmentoso e
suas complicagfes. Assim, busca-se analisar a
sintomatologia da doenca, com destaque para as
manifestacdes cutaneas e complicacdes neopla-
sicas, oculares e neuroldgicas do XP e descré-
ver 0os métodos de diagnostico, os subtipos
genéticos da doenca e as possibilidades de
tratamento.

METODO

A metodologia deste estudo foi desenhada
como uma revisdo integrativa, de modo a seguir
as seguintes etapas: 1) especificacdo da questao
de pesquisa; 2) busca na literatura e coleta de
dados; 3) definicdo de descritores utilizados na
busca dos artigos na base de dados; 4) critérios
de incluséo e excluséo; 5) resultados obtidos a
partir dos artigos selecionados.

Para responder a questdo: “quais sdo as
principais caracteristicas clinicas, as manifes-
tacOes cutaneas e complicacdes oculares e neu-
rologicas associadas ao Xeroderma Pigmen-
toso, conforme descrito na literatura cientifica
disponivel?”, foi realizada uma busca sistema-
tica em bases de dados cientificos amplamente
reconhecidas, incluindo PubMed, SciELO, Por-
tal de Periodicos CAPES e Biblioteca Virtual

120 | Pagina




em Salde (BVS), escolhidas por sua relevancia
em disponibilizar artigos revisados por pares e
de alta qualidade, com foco em estudos empi-
ricos e revisoes cientificas detalhadas.

A busca foi realizada utilizando descritores
baseados no DeCS (Descritores em Ciéncias da
Saude) e no MeSH (Medical Subject Head-
ings), em inglés e portugués, incluindo termos
como "Xeroderma Pigmentosum”, "sinais",
"sintomas”, "skin manifestations"”, "eye mani-
festations™ e "neurologic manifestations". Uti-
lizou-se operadores booleanos (AND, OR) para
combinar esses descritores e ampliar a abran-
géncia da pesquisa, garantindo uma recupe-

Tabela 16.1 Procedimentos Especificos nas Bases de Dados

racdo eficaz dos artigos relevantes para a ques-
tdo investigada.

Procedimentos Especificos nas Bases de
Dados
Os procedimentos realizados nas bases de

dados estdo expostos na tabela a sequir (Tabela
16.1), em que é possivel observar os descritores
utilizados, resultados iniciais, filtros aplicados,
resultados apds filtros, artigos selecionados e
critérios de selecdo para cada uma das bases
utilizadas (PubMed, SciELO, Portal de Peri6-
dicos CAPES e Biblioteca Virtual em Sadde
(BVS).

Base de Descritores Resultados Filtros RESAUIt?dOS Artigos Critérios de
Dados Utilizados Iniciais Aplicados Fili)fjs Selecionados Selecéo
Xeroderma Pigmento-
sum AND Signs
AND _Sympto_ms AND Free full text A
(Skin manifesta- - Relevéancia e
PubMed tions OR Eye 168 37 8 aderéncia ao
. completos e
manifesta- aiufis) €sCopo.
tions OR
Neurologic manifesta-
tions)
Artigos Anédlise
Xeroderma Pigmento- citaveis na critica da
SciELO sum AND Signs OR 32 area de 20 5 relevancia dos
Symptoms ciéncias da temas
salde abordados.
Portal de . C,iéncias da . .
Peritdi- Xeroderma Pigmento- salde, acesso Singularidade
cos sum AND Signs OR 134 ab_erto e 49 4 das
CAPES Symptoms revisdo por abordagens.
pares
Textos Conformidade
Biblioteca completos e com 0s
Virtual Xeroderma foco objetivos do
, Pigmentoso AND 430 e 139 11
em Saude Sinais AND Sintomas especifico em estudo e
(BVS) Xeroderma eliminagdo de
Pigmentoso duplicacdes
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O quadro expde descritores utilizados,
resultados iniciais, filtros aplicados, resultados
apos filtros, artigos selecionados e critérios de
selecdo para cada base de dados utilizada.
Fonte: elaboracgéo dos autores.

Critérios de Inclusdo: A selecdo incluiu
artigos gratuitos e completos, que tratavam
diretamente do Xeroderma Pigmentoso, com
foco em revisdes ou estudos que abordassem
sinais e sintomas especificos da doenca, publi-
cados em inglés, portugués ou espanhol.

Critérios de Exclusdo: Foram excluidos
artigos que ndo enfocavam diretamente as
manifestacdes clinicas e genéticas da doenca ou
ndo abordavam especificamente as manifesta-
¢Oes cutaneas, oculares e neuroldgicas. Artigos
duplicados ou publicados em idiomas diferen-

Tabela 16.2 Caracteristicas dos Textos Encontrados

tes dos especificados também foram elimina-
dos.

Total de Artigos Selecionados
Apos aplicagdo de todos os critérios de sele-

¢ao, 28 artigos foram incluidos para analise de-
talhada. Estes estudos fornecerdo a base para a
andlise e interpretacdo dos resultados, alinhan-
do-se com os objetivos centrais do estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Resultados Gerais
Para facilitar a observacdo e compreenséao

das caracteristicas gerais dos textos encontra-
dos, elas estéo dispostas na tabela a seguir (Ta-
bela 16.2). A tabela expbe, para cada artigo
selecionado, o titulo, o método, autores, ano de
publicacéo e resultados.

Artigo Método Autores e ano Resultados
XP trata-se de uma condi¢do rara
que se caracteriza por defeitos na
S reparacéo do DNA, especialmente
Revisdo clinica e B} s L
" apos exposicao a radiacdo
genetica sobre .
. ultravioleta (UV). Foram
Xeroderma Pigmentosum . e s
Kraemer KH, identificadas associacdes a
(XP), com foco na . ~ -
Xeroderma DiGiovanna JJ, Tamura mutagOes em varios genes, COmo

Pigmentosum

andlise dos diferentes
tipos da doenca,
mutacdes genéticas
envolvidas, e estratégias
de manejo e diagndstico.

D. 2003 (atualizado em
24 de marco de 2022)

XPA e POLH. Os pacientes tém
maior risco de cancer de pele, bem
como podem apresentar
complicagdes neuroldgicas. O
manejo envolve protecdo rigorosa
contra UV e vigilancia médica
continua.

Living with
xeroderma
pigmentosum:
comprehensive
photoprotection for
highly
photosensitive
patients

Revisdo clinica,
abordando a gestdo da
Xeroderma Pigmentoso
(XP), uma condicéo
genética rara que afeta a
reparacdo do DNA e
causa extrema
sensibilidade & luz
ultravioleta (UV).

Tamura D, DiGiovanna
JJ, Khan SG, Kraemer
KH. 2014

N&o ha cura para XP, mas 0 uso
consistente de protecdo UV
(roupas, oculos, bloqueadores
solares) pode significativamente
reduzir seus sintomas e riscos.
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Xeroderma
pigmentosum with
simultaneous
cutaneous and
ocular squamous
cell carcinoma

Relato de caso de um
paciente com Xeroderma
Pigmentoso que
desenvolveu carcinoma
espinocelular cutaneo e
ocular.

R. Effendi, A. Fadhlih, I.
Diana, S. Gondokaryono,
R. Dwiyana. 2022.

O estudo destaca a importancia do
diagnostico precoce e da protecdo
solar em pacientes com XP,
evidenciando a incidéncia de
canceres cutaneos e oculares em
decorréncia da exposicéo a luz UV.

Neurological
symptoms and
natural course of
xeroderma
pigmentosum

Estudo de coorte
avaliando a progressao de
sintomas neuroldgicos
em pacientes com
Xeroderma Pigmentoso.

Anttinen A, Koulu L,
Nikoskelainen E, Portin
R, Kurki T, Erkinjuntti
M, Jaspers NG, Raams
A, Green MH, Lehmann

AR, Wing JF, Arlett CF,
Marttila RJ. 2008.

Os pacientes analisados
apresentaram uma variedade de
sintomas neurolégicos, observando-
se relacdo entre a gravidade da
condicdo cutanea e o
comprometimento neurolégico.

Estudo retrospectivo em
um centro de
atendimento terciario,
analisando casos de
Xeroderma Pigmentoso.

Xeroderma
pigmentosum at a
tertiary care center
in Saudi Arabia

Alwatban L, Binamer Y.
2017

Identificaram-se casos com
manifestagdes clinicas variaveis,
como carcinoma epidermoide,
carcinoma basocelular,
neurofibroma, ceratose seborreica,
fotofobia, secura ocular e alteracées
neuroldgicas.

Estudo de
Ocular
. . acompanhamento a longo
manifestations of
prazo sobre as
xeroderma

manifestagdes oculares
em pacientes com
Xeroderma Pigmentoso,
focando na relacéo entre
areparacdo do DNA e a
protecdo contra danos

pigmentosum:
long-term follow-
up highlights the
role of DNA repair
in protection from

Brooks BP, Thompson
AH, Bishop RJ, Clayton
JA, Chan CC, Tsilou ET,

Zein WM, Tamura D,
Khan SG, Ueda T, Boyle
J, Oh KS, Imoto K, Inui
H, Moriwaki S, Emmert
S, Iliff NT, Bradford P,
Digiovanna JJ, Kraemer

Os resultados indicaram que a
reparacdo do DNA desempenha um
papel vital na protecdo das células
oculares, e que a protecdo adequada
contra a exposicado solar é crucial
para a prevencdo de complicacdes
oftalmicas.

sun damage
. g causados pelo sol. KH. 2013.
The influence of
DNA repair on Lai JP, Liu YC,

neurological
degeneration,
cachexia, skin

Relato de autdpsia de
quatro pacientes com
Xeroderma Pigmentoso

cancer and dos subtipos XP-A, XP-C
internal e XP-D, com énfase na
neoplasms: andlise de padrdes de
autopsy report of  degeneracdo neuroldgica,
four xeroderma caquexia, cancer de pele

pigmentosum
patients (XP-A,
XP-C and XP-D)

e neoplasmas internos.

Alimchandani M, Liu Q,
Aung PP, Matsuda K,
Lee CC, Tsokos M,
Hewitt S, Rushing EJ,
Tamura D, Levens DL,
Digiovanna JJ, Fine HA,
Patronas N, Khan SG,
Kleiner DE, Oberholtzer
JC, Quezado MM,
Kraemer KH. 2013.

O estudo revelou uma correlagéo
entre a falha na reparacdo do DNA
e a severidade das complicacGes
associadas, destacando a
diversidade das manifestacdes
clinicas em pacientes com
Xeroderma Pigmentoso.

Estudo de caso de um
paciente com Xeroderma
Pigmentoso que
desenvolveu maltiplas
malignidades cutaneas. A
andlise incluiu a

Multiple cutaneous
malignancies in a
patient of
xeroderma
pigmentosum

Grampurohit VU, Dinesh
US, Rao R. 2011.

O paciente apresentado
desenvolveu multiplas neoplasias
cuténeas, destacando a alta
predisposicdo ao cancer associada a
condicdo, o que reforca a
importancia do monitoramento e da
protecéo solar rigorosa.

123 | Pagina




documentacéo das lesdes
e o tratamento recebido.

Xeroderma
pigmentosum

O artigo apresenta uma
revisdo do Xeroderma
Pigmentoso, discutindo
sua etiologia e
caracteristicas clinicas. O
autor analisa casos
observados, focando em
aspectos como
fotossensibilidade e
predisposicéo a
neoplasias cutaneas.

Sepulveda R., Dario.
1950

O autor destaca a gravidade da
condicdo, a importancia do
diagnostico precoce e as medidas
de protecéo necessarias para
prevenir complicacdes.

O artigo apresenta a

Os autores discutem a gravidade da

Xeroderma descricdo de dois casos condigdo, as manifestacdes clinicas
pigmentoso: clinicos de Xeroderma Ortellao L, Rambaldo L. 60, . ¢ A
L . . observadas, e a importancia da
presentacion de Pigmentoso em pacientes 2007. ~ .
. fotoprotegdo e do manejo das
dos casos tratados em uma unidade o .
, complicacgdes associadas.
de saude.
. . Camargo Rosario,
O artigo discute os . x
. Choque Pardo Judith, Os autores destacam a apresentacdo
aspectos clinicos do . . .
Xeroderma . Magne Rojas Wendy clinica da doenca, enfatizando a
. Xeroderma Pigmentoso, . . A S,
pigmentoso Soledad, Madariaga importancia do diagnéstico precoce
apresentando um relato .
Bedoya Juan Nikolay. e do tratamento adequado.
de caso.
2008.
Os autores discutem 0s mecanismos
Xeroderma patol6gicos da doenca, sua

pigmentoso. Breve
revision: de lo
molecular a lo

O artigo é uma revisao
que aborda os aspectos
moleculares e clinicos do
Xeroderma Pigmentoso.

Pérez-Elizondo AD, del
Pino-Rojas GT, Garcia-
Hernandez JF. 2014.

apresentacdo clinica e a importancia
do manejo adequado para prevenir
complicagdes, além de enfatizar o

clinico impacto na qualidade de vida dos
pacientes.
Este artigo apresenta um Os autores discutem a apresentacdo
relato de caso de um clinica do paciente e a importancia
Xeroderma . . . .
SRR G252 pfamente com Xeroderma Cord_elro MEC, Real LC, d_o m~anejo Para evitar
S— Pigmentoso, abordando o Simoni AGP. 2023 complicacdes, além de destacar a
diagnéstico, tratamento e relevancia da detecgdo precoce da
acompanhamento clinico. doenca.
Este artigo re\_/lsa Piccione M, Belloni Os autores enfatizam a importancia
Xeroderma aspectos gerals e Fortina A, Ferri G, de medidas de protecéo solar,

Pigmentosum:
General Aspects
and Management

estratégias de manejo do
Xeroderma Pigmentoso,
incluindo prevencéo de
cancer de pele e cuidados
dermatologicos.

Andolina G, Beretta L,

Cividini A, De Marni E,

Caroppo F, Citernesi U,
Di Liddo R. 2021.

diagnostico precoce e
acompanhamento continuo para
minimizar as complicacGes
associadas a doenca.

Neurological
Disease in
Xeroderma

Pigmentosum:

Prospective Cohort

Estudo de coorte
prospectivo avaliando
pacientes com
Xeroderma Pigmentoso
(XP), focando em

Garcia-Moreno H,
Langbehn DR, Abiona
A, et al. 2023.

O estudo identificou a relacéo entre
a deterioragdo neuroldgica e
mutacoes especificas no XP,

revelando que a gravidade dos
sintomas piora progressivamente,
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Study of Its
Features and
Progression

sintomas neurolégicos e
sua progressdo ao longo
do tempo.

destacando a importancia do
diagnostico precoce e da
intervencao.

Xeroderma
pigmentosum:
clinicopathological
review of the
multiple
oculocutaneous
malignancies and
complications

O estudo foi uma revisdo
clinico-patolégica dos
tipos de malignidades

oculocutaneas e das
complicacBes associadas
ao Xeroderma
Pigmentoso.

Halkud R, Shenoy AM,
Naik SM, Chavan P,
Sidappa KT, Biswas S.
2014,

Os autores documentaram diversos
tipos de canceres de pele e
complicagdes oculares em pacientes
com Xeroderma Pigmentoso,
enfatizando a necessidade de
monitoramento e intervencdes
precoces para melhorar os
resultados.

Variant subtype of
xeroderma
pigmentosum with
multiple basal cell
carcinomas
diagnosed in a
Chinese woman

Relato de caso sobre uma
mulher chinesa
diagnosticada com um
subtipo variante de
Xeroderma Pigmentoso,
apresentando maltiplos
carcinomas
basocelulares.

Zhang N, Fu X, Chen X,
Chen L, Wang M. 2021.

O estudo destaca a relacéo entre a
variante do Xeroderma Pigmentoso
e a predisposicdo a maltiplos
carcinomas basocelulares,
sublinhando a importancia do
rastreamento precoce e da protegao
solar rigorosa para pacientes.

Xeroderma
pigmentosum
presenting in two
siblings from
Uganda

Estudo de caso que
apresenta a condicdo de
Xeroderma Pigmentoso

em dois irm&os em

Uganda, discutindo os
aspectos clinicos e as
implicagbes genéticas da
doenca.

Ambur A, Nyckowski T.
2022.

O artigo destaca a relevancia do
diagndstico precoce e da prote¢do
solar para prevenir complicaces

graves em pacientes com
Xeroderma Pigmentoso.

Clinical and
Mutational
Spectrum of
Xeroderma
Pigmentosum in
Egypt:
Identification of
Six Novel
Mutations and
Implications for
Ancestral Origins

Estudo clinico que
analisa a apresentacéo
clinica e o perfil
mutacional em pacientes
com Xeroderma
Pigmentoso no Egito,
identificando novas
mutacdes associadas a
doenga.

Rabie E, Amr K, Zada S,
El-Sayed H, El Darouti
M, El-Kamah G. 2021.

Foram identificadas seis mutacdes
novas, contribuindo para um
melhor entendimento da
diversidade genética do Xeroderma
Pigmentoso na populag&o egipcia e
suas implicacdes para as origens
ancestrais.

Skin tumors in
xeroderma
pigmentosum:
Evaluation of a
large series and a
literature review

Anélise de uma série
extensa de casos de
pacientes com
Xeroderma Pigmentoso,
avaliando a ocorréncia e
tipos de tumores
cutaneos, além de uma
revisdo da literatura
existente sobre o tema.

Baykal C, Atc1 T,
Yilmaz Z, Biiyiikbabani
N. 2021.

O estudo evidenciou uma alta
incidéncia de tumores cutaneos em
pacientes com Xeroderma
Pigmentoso, destacando a
necessidade de acompanhamento
rigoroso.

Xeroderma
pigmentosum

Revisdo das diretrizes
clinicas para o manejo de
pacientes com

Moriwaki S, Kanda F,
Hayashi M, Yamashita
D, Sakai Y, Nishigori C;

O estudo propos diretrizes
abrangentes para o tratamento de
Xeroderma Pigmentoso, destacando
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clinical practice
guidelines

Xeroderma Pigmentoso,
abordando a prevencéo
de céncer, cuidados
dermatologicos e
tratamento das

complicagdes associadas.

Xeroderma Pigmentosum

clinical practice
guidelines revision
committee. 2017.

a importancia do acompanhamento
regular para monitorar e tratar
precocemente as lesdes cutaneas.

Xeroderma
pigmentosum in
the United
Kingdom

Revisdo e discussao
sobre a prevaléncia e 0s
aspectos clinicos do
Xeroderma Pigmentoso
no Reino Unido.

Lehmann AR. 2015.

O artigo fornece uma visao geral
sobre as caracteristicas clinicas, a
gestdo e os cuidados necessarios
para pacientes com Xeroderma
Pigmentoso, ressaltando a
importancia do diagnostico precoce
e do acompanhamento continuo
para prevenir complicagGes.

Xeroderma
pigmentosum:
diagnostic
procedures,
interdisciplinary
patient care, and
novel therapeutic
approaches

Revisdo das praticas
diagnosticas e dos
cuidados
interdisciplinares para
pacientes com
Xeroderma Pigmentoso,
incluindo novas
abordagens terapéuticas.

Lehmann J, Schubert S,
Emmert S. 2014.

O artigo discute a importancia de
um diagnéstico precoce e da
abordagem multidisciplinar no
tratamento, além de destacar
inovacOes terapéuticas que podem
melhorar a qualidade de vida dos
pacientes.

Vocé conhece esta
sindrome?

O artigo apresenta um
relato sobre a sindrome
de Xeroderma
Pigmentoso, enfatizando
a importancia do
reconhecimento e
diagnéstico adequado.

Viana F de O, Cavaleiro
LH dos S, Carneiro
CMM de O, Bittencourt
M de JS, Barros RS,
Fonseca DM da. 2011.

O texto discute os aspectos clinicos
e a relevancia do tratamento e
acompanhamento para melhorar a
qualidade de vida dos pacientes
afetados.

Xeroderma
pigmentosum

O artigo revisa a
condicdo de Xeroderma
Pigmentoso, abordando

sua genética,
manifestacgdes clinicas e
as implicagdes para o
diagnostico e tratamento.

Lehmann AR, McGibbon

D, Stefanini M. 2011.

Sdo discutidos os mecanismos de
reparo de DNA envolvidos na
patologia e a importancia do
reconhecimento precoce para a
intervencéo clinica.

Xeroderma
pigmentosum

O artigo revisa 0
Xeroderma Pigmentoso,
incluindo sua etiologia,
apresentagdes clinicas e
opgdes de tratamento.

Jan SN, Khan FA, Khan
BA. 2011.

O estudo destaca a importancia do

manejo clinico e da protecdo contra

a exposic¢do solar para prevenir
complicacdes graves, como 0
cancer de pele.

Xeroderma
pigmentoso:
experiéncia do
Hospital A. C.
Camargo

O artigo descreve a
experiéncia clinica em
um hospital com casos de
Xeroderma Pigmentoso,
incluindo caracteristicas
epidemioldgicas e
clinico-patoldgicas.

Vieira SC, Lara JRL,

Lopes MMMF, Teshirogi

EY, Calvis LA. 1997.

Os autores relatam casos
especificos de pacientes,
ressaltando a relevancia do

diagndstico precoce e do tratamento

adequado, envolvendo medidas

cirtrgicas, quimio, radioterapicas e

farmacoldgicas, buscando
minimizar complicagdes
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O artigo é uma breve
discussdo sobre
Xeroderma Pigmentoso,
uma doenca genética rara
que afeta a capacidade do
corpo de reparar o DNA
danificado por radiacao
uv.

Xeroderma
pigmentosum

A. Kobza, F. Giannelli.

O artigo aborda as implicac6es
clinicas da doenca e sua relacao
com o aumento do risco de cancer
de pele devido a hipersensibilidade
a luz solar.

1972.

Os resultados expressos no quadro sao
fundamentais para que se compreendam os
principais pontos abordados a respeito do
Xeroderma Pigmentoso em textos cientificos.
Foi possivel observar que grande parte dos
textos selecionados, além de descrever o0s
sintomas da doenca a nivel cutaneo, ocular e
neuroldgico, menciona a importancia do
diagndstico precoce para que haja um efetivo
acompanhamento da condi¢do. Além disso, foi
amplamente recomendada a fotoprotecdo,
sendo esta a principal estratégia de prevencao.
De forma geral, os artigos descrevem carac-
teristicas clinicas, de diagndstico e tratamento
da doenca, além de direcionarem suas conclu-
sbes a maneiras de melhorar a qualidade de vida
da populacdo que convive com o Xeroderma
Pigmentoso ou prevenir 0 acometimento por
parte desta.

Discussao
Apds a analise dos artigos encontrados, foi

possivel perceber padrdes claros de manifes-
tacGes da doenca. Os artigos trabalham, muitas
vezes, 0S mesmos pontos relacionados ao
Xeroderma Pigmentoso, trazendo novas evi-
déncias, contribuicBes e sugestdes. Por isso, a
discussdo da revisdo integrativa sera dividida
em duas grandes categorias: manifestacOes
clinicas e diagnostico. Dessa forma, seré possi-
vel elencar as informacdes apresentadas pelos
artigos e organiza-las de modo a enriquecer a
compreensdo acerca de cada um dos aspectos
da doenca.

Manifestacdes Clinicas

Manifestacdes Cutaneas

As manifestacdes cutaneas do Xeroderma
Pigmentoso incluem hipersensibilidade extre-
ma a luz solar, resultando em queimaduras
graves mesmo apos breve exposicao (TAMU-
RA et al., 2014; BROOKS et al., 2013; KRAE-
MER et al., 2022; LERMANN, 2015). Pacien-
tes ndo protegidos desenvolvem xeroder-mia,
poiquilodermia e sinais de fotoenvelhecimento
acentuado (TAMURA et al., 2014; PEREZ-
ELIZONDO et al., 2014). Lentigos, hiperpig-
mentacdo irregular e formacdo de méaculas e es-
camas Sdo comuns nas areas expostas ao sol
(BROOKS et al., 2013; EFFENDI et al., 2022;
VIANA et al., 2011). As primeiras manifesta-
cOes da doenca sdo observadas entre o sexto
més e o terceiro ano de vida em 75% dos casos
(PEREZ-ELIZONDO et al., 2014).

O risco de neoplasias cuténeas é elevado,
com frequente desenvolvimento de carcinomas
basocelulares, espinocelulares e melanomas
(BROOKS et al., 2013; EFFENDI et al., 2022;
KRAEMER et al., 2022; ALWATBAN & BI-
NAMER, 2017; LERMANN et al., 2014; VIE-
IRA et al., 1997). Pacientes com Xeroderma
Pigmentoso apresentam um risco aumentado de
mais de 10.000 vezes para desenvolver essas
neoplasias, que podem surgir j& na primeira
década de vida (KRAEMER et al., 2022; COR-
DEIRO et al., 2023). Outros canceres comuns
incluem ceratose actinica, ceratoacantomas e

epiteliomas basocelulares e espinocelulares,
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podendo ocorrer melanoma maligno (ORTE-
LLAO et al.,, 2007; GRAMPUROHIT et al.,
2011; CORDEIRO et al., 2023).

Além dos carcinomas e melanomas, outras
condicdes observadas incluem ceratose sebo-
rreica, neurofibromas, triquilemomas e queilite
actinica (ALWATBAN & BINAMER, 2017).
Uma resposta positiva ao uso de &cido 13-cis-
retinoico para prevencdo de novos canceres
cuténeos foi relatada (LAl et al., 2013). A mor-
talidade é frequentemente causada por mela-
noma metastatico e carcinoma espinocelular,
com a maioria dos pacientes nao vivendo mais
do que 30 anos devido aos tumores (GRAM-
PUROHIT et al., 2011).

Manifestacdes Oculares

Os sintomas oculares afetam aproximada-
mente 80-91% dos pacientes com Xeroderma
Pigmentoso e incluem fotofobia, conjuntivite,
neovasculariza¢do corneana, opacificagdo cor-
neana e canceres oculares, podendo levar a
perda de visdo (TAMURA et al., 2014; BRO-
OKSetal., 2013; EFFENDI et al., 2022; ANT-
TINEN et al., 2008; CAMARGO ROSARIO et
al., 2008). As alteragdes oculares mais comuns
séo fotofobia, conjuntivite, blefarite, melanose
conjuntival e pterigios (BROOKS et al., 2013;
ANTTINEN et al., 2008; PEREZ-ELIZONDO
et al., 2014). Desde 1950, sabe-se que podem
ocorrer manchas leucodérmicas e atroficas nas
palpebras, que produzem ectrépio e telan-
giectasias ao redor dessas (SEPULVEDA et al.,
1950).

Carcinomas da superficie ocular, como
carcinoma de células escamosas e melanoma,
embora raros, podem ocorrer em pacientes com
Xeroderma Pigmentoso devido a exposi¢do
prolongada ao sol e comprometimento do
reparo do DNA (KRAEMER et al., 2022; AL-
WATBAN & BINAMER, 2017). Alteracdes

como entropion ou ectropion também séo fre-
quentes (KRAEMER et al., 2022). Em casos
graves, pode haver atrofia dptica e necessidade
de exenteracdo orbital (LAl et al., 2013).
Outros sintomas oculares incluem lacrime-
jamento, blefarite, ceratite, cegueira precoce
(ORTELLAO et al., 2007; CAMARGO RO-
SARIO et al., 2008), simbléfaro, opacidade de
coérnea e tumor palpebral (ORTELLAO et al.,
2007).

Manifestacdes Neuroldgicas

A neurodegeneragdo progressiva ocorre em
cerca de 20-30% dos pacientes e pode incluir
perda auditiva sensorioneural, ataxia, declinio
cognitivo, neuropatia periférica e déficits de
fala (TAMURA et al., 2014; BROOKS et al.,
2013; ANTTINEN et al., 2008; CAMARGO
ROSARIO et al., 2008; PEREZ-ELIZONDO et
al., 2014; CORDEIRO et al., 2023). Pacientes
com mutacdes nos genes XPA e XPD tendem a
apresentar manifestacdes neuroldgicas mais
severas (LAl et al., 2013). Achados neuropato-
I6gicos incluem atrofia cerebral difusa, glioses
e perda neuronal. Pacientes podem desenvolver
microcefalia adquirida, ataxia, perda de
reflexos tendinosos profundos e deficiéncia
cognitiva progressiva (KRAEMER et al.,
2022).

Em casos avancados, ha incapacidade de
cuidar de si mesmos (LAI et al., 2013). Na sin-
drome de DeSanctis-Cacchione, além das le-
sdes cuténeas, ocorre microcefalia, atraso no
crescimento da estatura corporal e na maturagao
sexual, com condi¢Bes neuroldgicas progre-
ssivas resultantes da incapacidade dos neuro-
nios de reparar o DNA (CAMARGO ROSA-
RIO et al., 2008). Também foram relatados
microcefalia e arreflexia (PEREZ-ELIZONDO
et al., 2014). Pacientes com comprometimento
mental e surdez neurossensorial geralmente
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apresentam menos lesdes cutdneas (ORTE-
LLAO et al., 2007).

Diagnéstico

Métodos Diagnosticos

O diagnostico de Xeroderma Pigmentoso é
baseado nas manifestacbes clinicas e
confirmado por testes genéticos que identificam
mutacOes nos genes da via de reparo por
excisdo de nucleotideos, como XP-A a XP-G e
XP-V (TAMURA et al., 2014; BROOKS et al.,
2013; PEREZ-ELIZONDO et al., 2014). A
identificacdo dos grupos de complementagéo
do reparo do DNA é fundamental para a cate-
gorizacdo do diagndstico (BROOKS et al.,
2013; LERMANN et al., 2014). Testes gene-
ticos, incluindo painéis multigénicos ou se-
quenciamento completo do exoma, ajudam na
confirmacgdo do diagnostico e na determinacgao
do grupo de complementacdo (KRAEMER, et
al., 2022; BAYKAL et al., 2021). Além disso,
bidpsias e testes oftalmolégicos sdo utilizados
para avaliar danos estruturais e risco de ma-
lignidade ocular (EFFENDI et al., 2022).

A analise de complementacdo pode revelar
defeitos na reparacdo do DNA e ajudar a
identificar pacientes em grupos especificos,
como XP-A, XP-C e XP-G (ANTTINEN et al.,
2008; GARCIA-MORENO et al., 2023). O
diagnostico também pode ser auxiliado por
testes funcionais, como a sintese ndo pro-
gramada de DNA em fibroblastos (LAI et al.,
2013; JAN et al., 2011). Diagnosticos pre-
natais podem ser realizados em casos de histo-
rico familiar conhecido, sendo realizados atra-
vés de analises genéticas e testes como
amniocentese (JAN et al., 2011; ORTELLAO
et al., 2007; PEREZ-ELIZONDO et al., 2014).

A bidpsia das lesdes da pele com anestesia
local em uma neoformacao suspeita confirma a
natureza e origem de uma neoplasia maligna e
sua remogc&o oportuna (PEREZ-ELIZONDO et

al., 2014; CORDEIRO et al., 2023). Atual-
mente, o diagnostico pode ser confirmado tam-
bém pela frequéncia de troca de cromatides
irmas em linfécitos do sangue periférico, que
pode ser elevada em varios desses pacientes
(CAMARGO ROSARIO et al., 2008). QOutro
diagndstico genético de XP é feito com a identi-
ficacdo de mutacao bialélica em oito genes dife-
rentes (PICCIONE et al., 2021).

O diagnostico diferencial é feito compa-
rando-se a outras doengas com fotossen-
sibilidade, como porfiria eritropoiética congé-
nita, protoporfiria eritropoiética, Bloom, Co-
ckayne e Doenca de Rothmund-Thomson e
Hartnup (ORTELLAO et al., 2007; PEREZ-
ELIZONDO et al., 2014). Em estagios avanca-
dos, sintomas escleodermiformes, urticaria
pigmentosa, epidermodisplasia verruciforme,
sindrome de Cockayne ou tricodistrofia sao
descartados (PEREZ-ELIZONDO et al., 2014).

Genética da Doenca

O Xeroderma Pigmentoso é causado por
mutaches em genes responsaveis pela via de
reparo por excisdo de nucleotideos, como XP-
A, XP-B, XP-C, XP-D, XP-E, XP-F e XP-G,
além do tipo variante XP-V associado ao gene
da DNA polimerase eta (TAMURA et al.,
2014; BROOKS et al., 2013; HALKUD et al.,
2014). Essas mutagdes comprometem a capaci-
dade de reparar danos no DNA induzidos pela
radiacdo ultravioleta, levando ao acumulo de
mu-tacbes que resultam em carcinogénese
(BROOKS et al., 2013; EFFENDI et al., 2022;
MORIWAKI et al., 2017).

A heranca é autossdmica recessiva, com
maior prevaléncia em populacdes com alta
consanguinidade (KRAEMER et al., 2022,
SEPULVEDA et al., 1950; ORTELLAO et al.,
2007; CAMARGO ROSARIO et al., 2008;
GRAMPUROHIT et al., 2011). Mutagdes espe-
cificas nos genes XPA e XPC correlacionam-se
com manifestacdes distintas da doenga, como
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sintomas neuroldgicos graves e alta incidéncia
de neoplasias (ANTTINEN et al., 2008; AL-
WATBAN & BINAMER, 2017; PICCIONE et
al., 2021).

Os oito subtipos principais de XP incluem
XPA, XPB, XPC, XPD, XPE, XPF, XPG e
XPV, cada um associado a mutagfes em genes
especificos que desempenham papéis distintos
no processo de reparo por excisdo de
nucleotideos. Pacientes com mutacdes no gene
XPA tendem a apresentar quadros mais graves,
frequentemente associados a manifestagdes
neuroldgicas progressivas, enquanto mutacées
no gene POLH, causadoras de XP-V, resultam
em manifestagfes cutédneas mais leves e de
inicio tardio (MORIWAKI et al., 2017; RABIE
etal., 2021).

A via NER é essencial para a remocdo de
lesGes no DNA induzidas pela radiacdo UV e
outros agentes mutagénicos. Defeitos nesse
processo resultam em instabilidade genémica,
predispondo os pacientes a mutagcdes somaticas
e alteracdes celulares irreversiveis, frequente-
mente culminando em céanceres (MORIWAKI
et al., 2017; HALKUD et al., 2014). Existem
dois tipos de NER: NER de genoma global e
NER acoplado & transcricdo, ambos envolve-
ndo um complexo de 30 proteinas responsa-
veis pelo reparo do DNA (GRAM-PUROHIT
etal., 2011; PEREZ-ELIZONDO et al., 2014).

Pacientes com XP apresentam niveis
alterados de Espécies Reativas de Oxigénio
(ROS) nas células da pele devido a danos
induzidos por UVA as biomoléculas. Apoés
exposicao ao sol, o desequilibrio entre estresse
oxidativo e antioxidantes pode iniciar ou
manter a transformacdo maligna das células
cutaneas (PICCIONE et al., 2021).

CONCLUSAO

O Xeroderma Pigmentoso é uma doenga
genética rara e desafiadora para pacientes e para

os profissionais da salde. As manifestagdes
comecam, em geral, nos primeiros anos de vida
e evoluem rapidamente. As caracteristicas de
extrema fotossensibilidade, envelhecimento
precoce e neoplasias multiplas, além de
complicacBes oculares que podem levar a
cegueira e, em muitos casos, doencas neurolo-
gicas progressivas, reduzem significativa-
mente a qualidade de vida dos pacientes.

Nesse sentido, nota-se a importancia dos
estudos genéticos nesse quadro clinico, que
revelam mutacGes no sistema de reparo de
DNA, principalmente na via NER. Os dife-
rentes subtipos genéticos geram as variadas
manifestacdes do XP e os graus de gravidade.
Assim, esses conhecimentos ajudam na com-
plementagdo do diagndstico clinico, por meio
de testes moleculares que identificam muta-
cOes, e exames que verificam a capacidade de
reparar DNA, além de contribuir no desen-
volvimento do tratamento individualizado
conforme necessidades do paciente.

Sabe-se que a interpretacdo correta dos
sinais clinicos, como hipersensibilidade solar, e
observacdo adequada do histérico familiar, sdo
essenciais para diagnosticar esse distarbio ge-
nético, o que indica que é preciso reforcar essa
habilidade na sociedade médica.

Ainda, a respeito do diagnéstico precoce, é
nitido que é preciso criar iniciativas que
aumentem a deteccdo dessa genodermatose, 0
tratamento adequado e apoio psicoldgico para
as pessoas acometidas e seus familiares. Outro
ponto importante, considerando a consangui-
nidade como uma das causas dessa alteragéo, é
a relevancia de iniciar um projeto educativo
para orientar comunidades onde essa pratica é
comum.

Diante desse panorama, apesar de ndo haver
cura para o XP, o cuidado com o paciente deve
ter como focos prevenir e tratar os sintomas,
sendo necessaria a protecdo solar rigorosa e 0
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acompanhamento médico. Também s&o impor-
tantes as cirurgias e terapias topicas ou sisté-
micas voltadas para neoplasias cutaneas.
Portanto, os avancos na area da Genética e
no manejo clinico do Xeroderma Pigmentoso
permitiram melhorias no prognoéstico. Contudo,
h& necessidade de pesquisa continuada e
abordagem multidisciplinar com foco em
fornecer qualidade de vida e diminuir mor-

bidade e mortalidade nesse contexto, tendo em
vista a gravidade das manifestacfes e compli-
cacOes dessa doenca. Também, os estudos
revelam que é fundamental realizar aconse-
Ihamento genético, a fim de reduzir o impacto
dessa condicdo genética rara. Com isso, 0S
pacientes terdo maior funcionalidade e mais
dignidade.
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