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INTRODUCAO

As dermatites eczematosas constituem um
grupo prevalente e clinicamente relevante de
doengas inflamatodrias cutaneas, caracterizadas
por prurido, cronicidade e impacto significativo
na qualidade de vida dos pacientes. Entre as
formas mais comuns, destacam-se a dermatite
atopica (DA) e a dermatite de contato (DC).
Embora compartilhem o fenotipo eczematoso
— marcado por eritema, vesiculagdo, exsuda-
¢do, crostas, descamacdo e liquenificacdo em
diferentes combinagdes —, essas condigdes
apresentam etiologias, fatores desencadeantes e
mecanismos imunopatoldgicos distintos, exi-
gindo abordagens diagnosticas e terapéuticas
especificas. A DA estd frequentemente asso-
ciada a marcha atopica e a coexisténcia com
outras doengas alérgicas (asma bronquica, rini-
te alérgica, conjuntivite alérgica), sendo marca-
da por alteracdes da barreira cutdnea e des-
regulacdo imunoldgica predominantemente do
eixo Th2. J4 a DC caracteriza-se por uma rea-
¢do inflamatoria decorrente da exposicdo a
agentes exodgenos irritantes ou sensibilizantes,
frequentemente relacionada ao ambiente ocu-
pacional, cosméticos, medicamentos e produtos
quimicos (WEIDINGER; NOVAK, 2016; BIE-
BER, 2008; NOSBAUM et al., 2009; FONA-
CIER et al., 2015).

EPIDEMIOLOGIA

A DA acomete até 20% das criangas e
aproximadamente 10% dos adultos em paises
industrializados, com tendéncia crescente nas
ultimas décadas, atribuida a urbanizagao, expo-
sicao a poluentes e a hipotese da higiene. No
Brasil, a prevaléncia varia entre 7% e 12%, com
inicio em cerca de 60% dos casos no primeiro
ano de vida. Embora a resolu¢do espontanea
ocorra em até 70% dos casos na infancia, a

persisténcia ou inicio na vida adulta sdo cada
vez mais frequentes. A DC possui prevaléncia
estimada em torno de 20% da populagdo geral,
sendo a forma irritativa responsavel por apro-
ximadamente 80% dos casos. Fatores ocupacio-
nais representam o principal risco, e a DC res-
ponde por cerca de 90% das doengas cutaneas
relacionadas ao trabalho no mundo industriali-
zado. Profissionais como cabeleireiros, traba-
lhadores da satde e manipuladores de alimen-
tos sdo os mais afetados, com o sulfato de
niquel permanecendo como o principal alér-
geno de contato identificado nos testes padroni-
zados (NUTTEN, 2015; SILVERBERG; HA-
NIFIN, 2013; THYSSEN et al., 2010).

FISIOPATOLOGIA

Dermatite Atopica
A fisiopatologia da DA envolve a interagao

complexa entre disfun¢do da barreira cutinea,
disbiose do microbioma e desregulacdo imuno-
logica. A barreira cutanea ¢ comprometida por
multiplos mecanismos: redu¢do dos niveis de
filagrina (proteina estrutural do estrato corneo)
e claudina-1 (proteina de jung¢des oclusivas),
atividade excessiva de proteases enddgenas e
exogenas, deficiéncia de lipidios lamelares (ce-
ramidas, colesterol, acidos graxos livres) e de-
sequilibrio do microbioma com predominancia
de Staphylococcus aureus. A lesdo da barreira
promove a liberacdo de alarminas epiteliais —
TSLP (linfopoietina do estroma timico), IL-25
e IL-33 —, que ativam células lin-foides inatas
do tipo 2 (ILC2) e linfécitos Th2, estabelecendo
a inflamagdo de tipo 2 (T2) como eixo central
da patogénese. As citocinas IL-4 e IL-13 su-
primem a expressdo de filagrina e lipidios do
estrato corneo, perpetuando o ciclo de disfun-
¢ao de barreira. A IL-5 sustenta a ativacao e so-
brevida de eosinofilos; a IL-31 ativa termina-
¢oes nervosas e induz prurido; e a IL-33 am-
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plifica a producdo de IgE por células B. Nas
formas cronicas, células Thl (via IFN-y) e
Th17/Th22 contribuem para a liquenificagao e
remodelamento tecidual (BOGUNIE-WICZ;
LEUNG, 2011; GITTLER et al., 2012).

Dermatite de Contato
Na DC por irritante primario, o agente

agressor promove dano direto aos queratindci-
tos, com remogao da camada lipidica, alteragao
da permeabilidade de membrana e efeito cito-
toxico. Isso desencadeia liberagdao de citocinas
pro-inflamatoérias (IL-1a, IL-1B, TNF-a, GM-
CSF, IL-6) e moléculas de adesdo (ICAM-1),
sem sensibilizagao prévia — trata-se de uma
resposta imune inata ao dano tecidual, nao de
uma rea¢do imunoldgica adaptativa. Na DC
alérgica, o mecanismo ¢ de hipersensibilidade
do tipo IV (mediada por células T). Na fase de
sensibilizag¢do, o hapteno penetra a epiderme, ¢
captado por células de Langerhans e células

Tabela 20.1 Apresentagdo de dados

dendriticas dérmicas, que o processam ¢ mi-
gram para linfonodos regionais, onde apre-
sentam o antigeno a linfocitos T naive, gerando
células T de memoria efetoras (predominante-
mente CD8+). Na fase de elicitagdo, o recontato
com o hapteno ativa essas células T de me-
moria, que migram para a pele e liberam
citocinas pro-inflamatorias, culminando no
quadro eczematoso (NOSBAUM et al., 2009;
FONACIER et al., 2015).

QUADRO CLINICO

Dermatite Atdpica A DA manifesta-se por
prurido intenso, frequentemente incapacitante,
associado a lesdes eczematosas recorrentes e
xerose cutanea. O padrao de distribui¢do ¢ a
morfologia das lesdes variam conforme a faixa
etaria (Tabela 20.1) (WEIDINGER; NOVAK,
2016; BIEBER, 2008).

Fase Faixa etaria Localizacao Preferencial Morfologia das Lesdes
Face (regido malar), couro . , S,
. Eritema, vesiculas, crostas melicéricas,
Lactente 0-2 anos cabeludo, tronco, superficies ~
exsudagdo
extensoras
. Fossas popliteas e cubitais, Lesdes subagudas a cronicas, descamagao,
Crianca 2-12 anos . . S
punhos, tornozelos liquenificagao incipiente
Liquenificagdo acentuada,
Adulto 12-60 anos Flexuras, pescoco, face, maos hiperpigmentagdo, excoriagdes, xerose
grave
Distribui¢do difusa, pode Lesodes eczematosas extensas, risco de
Idoso >60 anos

poupar flexuras

eritrodermia

Manifestagdes oftalmoldgicas sdo comuns:
ceratoconjuntivite, blefarite cronica, dupla pre-
ga infraorbitaria de Dennie-Morgan e rarefagdo
da extremidade lateral das sobrancelhas (sinal

de Hertoghe). Complica¢des como ceratocone e
catarata subcapsular anterior ocorrem em mino-
ria dos pacientes (Figura 20.1, 20.2 e 20.3).
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Figura 20.1 Dermatite atopica na fase do lactente. Ob-
servam-se placas eritematosas com vesiculas e crostas
melicéricas na regido malar, apresentagdo clinica carac-
teristica desta faixa etaria

Fonte: IA MANUS

Figura 20.2 Dermatite atopica na fase da crianga. Lesoes
subagudas a cronicas com descamagdo e liquenificagdo
incipiente nas fossas cubitais ¢ popliteas

Fonte: IA MANUS

Tabela 20.2 Subtipos e Morfologia

Figura 20.3 Dermatite atopica no adulto. Placas liqueni-
ficadas, hiperpigmentadas e com excoria¢des no pescogo,

localizacdo tipica nesta faixa etaria.

Fonte: IA MANUS

Dermatite de Contato
A DC manifesta-se de forma eczematosa,

com intensidade e morfologia variaveis confor-
me a fase evolutiva e o tipo de agente (NOS-
BAUM et al., 2009; FONACIER et al., 2015).
A localizacdo das lesdes ¢ determinada pela
area de contato com o agente desencadeante, o
que constitui elemento diagnéstico fundamen-
tal (Tabela 20.2) (Figura 20.4, 20.5 e 20.6)
(EICHENFIELD et al., 2014).

Subtipo Mecanismo Localizacdo Tipica Morfologia
L. . C . o Eri s ao,
Irritativa Dano direto aos queratindcitos Mios, antebragos ritema, descamagdo
fissuras
Alérgica Hipersensibilidade tipo IV Aryea de.contqto - Erlte:ma, Veglcul.as,
possivel disseminagdo exsudagdo, prurido intenso
- Dano oxidativo por UV + ; Eritema, bolhas,
Fototdxica A Areas fotoexpostas . . ~ .
substancia hiperpigmentagéo residual
. Hipersensibilidade tipo IV + Areas fotoexpostas, Eczema, pode ultrapassar
Fotoalérgica . . .
uv pode disseminar area de contato
intercelular epidérmico que separa os querati-
HISTOPATOLOGIA

A analise histopatoldgica das dermatites ec-
zematosas revela um espectro de alteracdes epi-
dérmicas e dérmicas que refletem a dindmica
temporal da inflamagdo. O achado central do
padrdo eczematoso € a espongiose — edema

nocitos, distende os desmossomos e, quando
intensa, culmina na formagao de vesiculas Intra
epidérmicas. A intensidade da espongiose varia
inversamente com a cronicidade da lesdo
(Figura 20.7) (ACKERMAN et al., 2005).
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Figura 20.4 Dermatite de contato alérgica aguda.
Eritema, vesiculas e edema no dorso das méos e punhos,
compativel com sensibilizagdo a metal (niquel)

Figura 20.5 Dermatite de contato por irritante primario
cronica. Eritema, descamacgdo e fissuras dolorosas nas
palmas, tipico do eczema das donas de casa por exposi-
¢do repetida a detergentes

Figura 20.6 Dermatite de contato fototoxica (fitofotoder-
matose). Hiperpigmentacgdo residual em padrdo linear e
irregular no antebrago, apos contato com furocoumarinas
(suco de limdo) e exposicao solar

Fonte: JA MANUS

Dermatite Atopica: Aspectos
Microscopicos (WEIDINGER; NOVAK,
2016; BIEBER, 2008)

A DA nio apresenta achados histopatologi-

cos patognomoOnicos; no entanto, um conjunto
de alteragdes microscopicas, interpretadas em
associagdo ao contexto clinico, pode sugerir
fortemente o diagndstico. Esses achados variam

conforme o estagio evolutivo: (ACKERMAN
et al., 2005; EICHENFIELD et al., 2014).

Figura 20.7 Representagio esquematica das alteracdes
histopatologicas nas trés fases evolutivas das dermatites
eczematosas. Fase aguda: espongiose intensa, vesiculas
intraepidérmicas, infiltrado perivascular com eosinofilos.
Fase subaguda: acantose, paraceratose, espongiose mo-
derada. Fase cronica: hiperceratose, acantose acentuada,
fibrose dérmica papilar, espongiose minima

Fase Cronica

Fase Aguda

Fase Subaguda

~ Intraepidermal
Spongiosis vesiculas

STRATUM
CORNEUM

EPIDERMIS

DERMIS

Fibrosis

Infiltrohistiocytic
limhia with eosinophils

Fonte: JA MANUS

Fase aguda: Intensa espongiose epidérmica,
frequentemente evoluindo para vesiculas Intra
epidérmicas. Observa-se exocitose de linfocitos
(predominantemente T CD4+) para a epiderme,
sem formag¢do de microabscessos. Na derme pa-
pilar, hd edema proeminente, vasodilatacdo e
infiltrado inflamatério perivascular linfo-histo-
citario com variavel presenca de eosinofilos
(ACKERMAN et al., 2005).

Fase subaguda: A espongiose torna-se mo-
derada. A epiderme exibe acantose e paracera-
tose, refletindo a aceleragdo do turnover epidér-
mico induzida pelas citocinas IL-4 e IL-13. O
infiltrado dérmico mantém-se perivascular,
com linfocitos e cistidlitos predominando (BO-
GUNIEWICZ; LEUNG, 2011; GITTLER et
al.,2012; ACKERMAN et al., 2005).

Fase cronica (liquenificada): A espongiose
¢ minima ou ausente. O quadro ¢ dominado por
marcante hiperceratose (frequentemente com
paraceratose focal), hipergranulose e acantose
irregular com elongacdo das cristas epidérmicas
(padrdo psoriasiforme). A derme papilar pode
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apresentar fibrose coldgena em feixes espessos
verticalizados. O infiltrado inflamatério torna-
se mais escasso, composto por linfocitos e ma-
crofagos, com raros eosinofilos (ACKERMAN
et al., 2005).

Dermatite de Contato: Aspectos
Microscopicos (NOSBAUM et al., 2009;
FONACIER et al., 2015)

A histopatologia da DC ¢ semelhante a da

DA, sendo o diagndstico diferencial entre essas
entidades primariamente clinico e ndo histolo-
gico. Estudos comparativos demonstram que a
histomorfologia e o imunofenotipo das dermati-
tes eczematosas ndo permitem diferenciagdo
confiavel entre DA, DC alérgica e DC irritativa
com base exclusivamente na bidpsia. No entan-
to, algumas nuances podem orientar o diagnds-
tico: (ACKERMAN et al., 2005; EICHEN-
FIELD et al., 2014).

DC Alérgica: O padrao espongiotico ¢ clas-
sico. Na fase aguda, vesiculas espongitticas sao
proeminentes, frequentemente contendo células
de Langerhans, linfocitos e eosindfilos. O in-
filtrado dérmico ¢ predominantemente linfo-
histiocitario perivascular superficial. A presen-
c¢a de eosinofilos na derme ¢ comum, porém ge-
ralmente menos exuberante que nas reagdes a
drogas ou picadas de insetos.

DC Irritativa: Dependendo da causticidade
do agente, a espongiose pode ser menos evi-
dente. Podem ocorrer sinais de dano epidérmico
direto, como necrose de queratindcitos isolados
(apoptose), palidez citoplasmatica, balonizacdo
ou, em casos severos, necrose confluente da
epiderme e ulceracdo. O infiltrado inflamatorio
tende a ser mais neutrofilico nas fases iniciais
do dano agudo, diferenciando-se do predominio
linfocitario da DC alérgica (Tabela 20.3)
(ACKERMAN et al., 2005).

Tabela 20.3 Achado histopatologico (ACKERMAN et al., 2005)

Achado Histopatologico DA DC Alérgica DC Irritativa

Espongiose +++ (aguda) / + (cronica) ++ ++
Vesiculas intraepidérmicas ++ 4+ +
Acantose ++ 1+ +
Hiperceratose/Paraceratose +++ (cronica) ++ +
Exocitose linfocitaria ++ ++ T
Eosinofilos dérmicos + ++ _

Neutrofilos dérmicos - - ++ (aguda)

Necrose de queratindcitos - — +a+++

Fibrose dérmica papilar ++ (cronica) + -

DIAGNOSTICO

Dermatite Atopica
O diagnéstico da DA ¢ eminentemente cli-

nico, baseado na presenga e distribuicao das le-
sOes, associadas a historia pessoal e familiar de
atopia. Os principais critérios diagndsticos uti-
lizados sdo (EICHENFIELD et al., 2014):

Critérios de Hanifin e Rajka (1980): Exigem
pelo menos 3 critérios maiores (prurido, morfo-
logia e distribuicdo tipicas, dermatite cronica
recidivante, histéria pessoal ou familiar de
atopia) e 3 critérios menores (xerose, ceratose
Pilar, IgE elevada, entre outros). Critérios de
Williams (1994): Aplicaveis a partir dos 4 anos.
Prurido nos ultimos 12 meses associado a 3 ou
mais dos seguintes: inicio antes dos 2 anos,
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envolvimento flexural, dermatite flexural visi-
vel, historia pessoal ou familiar de atopia, xe-
rose generalizada.

Critérios da Academia Americana de Der-
matologia (2014): Os mais recentes, incluem
critérios essenciais, importantes e associados,
além de critérios de exclusdo para maior preci-
sdo diagnostica.

A biopsia cutanea com histopatologia ¢ re-
servada para casos atipicos ou refratarios, vi-
sando excluir diagndsticos diferenciais como
linfoma cutineo de células T (micose fungoi-
de), psoriase, dermatofitoses, escabiose e der-
matite seborreica (ACKERMAN et al., 2005;
EICHENFIELD et al., 2014).

Dermatite de Contato
O diagnostico baseia-se na historia clinica

detalhada (exposi¢ao ocupacional, hobbies,
cosméticos, medicamentos topicos), no quadro
clinico e na localizacdo das lesdes. O Teste de
Contato (Patch Test) é o padrdo-ouro para con-
firmagdo da DC alérgica, sendo realizado com
baterias padronizadas de alérgenos aplicados
em camaras oclusivas no dorso por 48 horas,
com leitura as 48 ¢ 96 horas. Para a DC foto-
alérgica, realiza-se o fototeste de contato com
exposi¢ao a radiacdo UV apos aplicacdo do
alérgeno (JOHANSEN et al., 2015; FONA-
CIER et al., 2015; EICHENFIELD et al.,
2014).

TRATAMENTO

Dermatite Atopica
Os objetivos terapéuticos incluem reduzir a

extensao e gravidade das lesdes, controlar o
prurido, restaurar a barreira cutinea, prevenir
infec¢des e maximizar os periodos de remissao.
A abordagem ¢ escalonada conforme a gravi-
dade:

Medidas gerais: Uso continuo de emolientes
(ceramidas, acidos graxos, colesterol, glicerina,

ureia) aplicados pelo menos duas vezes ao dia,
especialmente apos o banho. Evitar fatores de-
sencadeantes (aeroalérgenos, sudorese excessi-
va, tecidos sintéticos, temperaturas extremas).

Tratamento topico: Corticosteroides topicos
(CET) sao a base do tratamento das exacerba-
¢oes, com poténcia ajustada a localizacdo e
gravidade. Os inibidores topicos da calcineu-
rina (tacrolimo 0,03% e 0,1%, pimecrolimo
1%) sdo indicados para areas de pele fina (face,
pregas) e como terapia de manutencdo. Inibido-
res da fosfodiesterase-4 topicos (crisaborole) e
inibidores topicos de JAK (ruxolitinibe) repre-
sentam op¢des mais recentes (EICHENFIELD
et al.,2014; WEIDINGER; NOVAK, 2016).

Fototerapia: UVB de banda estreita (311
nm) ¢ a modalidade mais utilizada e segura, in-
dicada para formas moderadas a graves refrata-
rias ao tratamento topico (EICHENFIELD et
al., 2014; WEIDINGER; NOVAK, 2016).

Tratamento sistémico: Para formas graves
refratarias, os imunossupressores classicos in-
cluem ciclosporina A (2—-5 mg/kg/dia), metotre-
xato, azatioprina e micofenolato mofetil. As te-
rapias-alvo representam avanco significativo: o
dupilumabe (anti-IL-4Ra) € o imunobiologico
mais estabelecido; traloquinumabe e lebrikizu-
mabe (anti-IL-13) sdo opcdes aprovadas; nemo-
lizumabe (anti-IL-31Ra) atua especificamente
no prurido; os inibidores orais de JAK (abro-
citinibe, upadacitinibe, baricitinibe) oferecem
eficacia rapida e ampla (BOGUNIEWICZ;
LEUNG, 2011; GITTLER et al., 2012; EI-
CHENFIELD et al., 2014; WEIDINGER; NO-
VAK, 2016).

Dermatite de Contato
A medida fundamental € o afastamento do

agente desencadeante. Quando identificado o
alérgeno ou irritante, orientacdes de protecdo
(luvas, barreiras fisicas) e substituicdo do pro-
duto sdo essenciais. Na fase aguda exsudativa,

188 | Pagina




utilizam-se compressas umidas com solucao de
Burow ou dgua boricada e corticosteroides topi-
cos de alta poténcia. Nos casos graves ou disse-
minados, corticosteroides sistémicos em ciclo
curto (prednisona 0,5-1 mg/kg/dia por 7-14
dias) podem ser necessarios. Inibidores da cal-
cineurina topicos sdo Uteis na manutengdo € em
areas sensiveis.

Tabela 20.4 Caracteristicas difernciadoras

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagndstico diferencial das dermatites ec-
zematosas ¢ amplo e inclui condi¢gdes que po-
dem mimetizar o padrdo eczematoso clinica
e/ou histopatologicamente (Tabela 20.4) (AC-
KERMAN et al., 2005; EICHENFIELD et al.,
2014).

Condicao

Caracteristicas Diferenciadoras

Psoriase

Placas bem delimitadas, eritematosas com escamas prateadas, sinal de

Auspitz, localizagdo em cotovelos, joelhos e couro cabeludo

Dermatite seborreica

Distribui¢do em areas seborreicas (sulco nasolabial, couro cabeludo), escamas

amareladas e oleosas

Escabiose

Prurido noturno intenso, lesdes em espagos interdigitais, punhos, genitalia;
outros membros da familia afetados

Micose fungoide

Lesdes persistentes, refratarias, com atipia linfocitaria na histopatologia

(microabscessos de Pautrier)

Dermatofitose Lesdes anulares com bordas ativas, exame micoldgico positivo
Pénfigo/Penfigoide Bolhas tensas ou flacidas, imunofluorescéncia direta positiva
CONCLUSAO

As dermatites eczematosas representam um
grupo heterogéneo de doencas inflamatorias cu-
taneas que exigem abordagem clinica cuidado-
sa. A DA e a DC, embora compartilhem o pa-
drao histopatologico de dermatite espongioti-
ca, apresentam fisiopatologias distintas que de-
terminam estratégias terapéuticas especificas.
A compreensdo dos mecanismos moleculares
envolvidos — especialmente o eixo Th2/IL-
4/IL-13 na DA e a hipersensibilidade tipo IV na

DC alérgica — fundamenta as terapias-alvo
modernas e representa o caminho para aborda-
gens cada vez mais precisas e individualizadas.
A correlagdo clinico-patoldgica permanece es-
sencial, e a biopsia cutdnea, embora nao diag-
nostica isoladamente, contribui para a exclusao
de diagnosticos diferenciais relevantes (BO-
GUNIEWICZ; LEUNG, 2011; GITTLER et
al., 2012; ACKERMAN et al, 2005; EI-
CHENFIELD et al., 2014).
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