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EDITORIAL

Reuniao Anual da SPAIC 2019

Rev Port Imunoalergologia 2019; 27 (3): 203-204

Mario Morais-Almeida, Elisa Pedro

ste nimero da Revista Portuguesa de Imunoaler-

gologia (RPIA) é dedicado a 40.* Reunidao Anual da

SPAIC, este ano a decorrer no Palidcio de Con-
gressos do Algarve de |l a |13 de outubro e com o tema
“Alergia: uma patologia da familia, uma familia de pato-
logias”. A atualidade do tema prende-se com o facto de
haver cada vez mais alergias e alergias mais graves, nas
nossas familias e nas dos nossos amigos, na escola e no
trabalho, no desporto e no cinema, no parque e na
praia, na imprensa e nos servigos de salde, seja onde
for, |2 estao sempre a familia das doengas imunoalérgi-
cas, destacadas no top 5 das patologias mais frequentes
em todas as idades, do lactente ao idoso. E se bem sa-
bemos que estas patologias dependem da interagao
entre os genes e o ambiente, entao é de esperar que
muito frequentemente encontremos varias pessoas
alérgicas na mesma familia. E estas patologias, que po-
dem afetar varios 6rgaos e variar ao longo da vida, sur-
gem frequentemente em conjunto, implicam-se,
sucedem-se, evoluem e quanto mais cedo surgem e
graves sao mais complexas se tornam. Por isso, diagnos-
tico precoce e controlo sao metas a alcangar, permitin-
do que esta familia de patologias nao se apodere da fa-
milia alérgica. Para tratar destes temas contamos com
a colaboracao de palestrantes de renome nacional e
internacional e com a participagao ativa de um grande
numero de membros da nossa sociedade. Este ano as

habituais conferéncias de abertura e encerramento se-

rao dedicadas a memoria do Professor Doutor Antero
da Palma Carlos e do Doutor Celso Chieira. Mantive-
mos as sessoes “Meet the Professor Lunch” que inicia-
mos ha um ano com grande sucesso, dado o seu carac-
ter pratico e interativo, e teremos a terceira edigao do
“SPAIC Sunset Meeting”, um encontro agradavel de par-
tilha cientifica e de convivio entre todos os participan-
tes. Para além de mesas-redondas, simposios, workshops
tedrico-praticos e cursos tematicos, destacamos a apre-
sentacdo e discussdo interativa de trabalhos cientificos,
em sessoes de comunicagoes orais e e-posters e de casos
clinicos, com prémios para as melhores comunicagoes
apresentadas. Teremos dois cursos pré-congresso, o
“2.° Curso de Imunoterapia com alergénios na pratica
clinica”, que inclui uma sessao pratica de provas de pro-
vocagao nasal e conjuntival, e o “Curso de Alergia cuta-
nea”, que inclui uma parte pratica de bidpsias cutaneas.
No sentido de aprofundar a ligagao dos imunoalergolo-
gistas a outros profissionais de saude, introduzimos pela
primeira vez este ano um “Curso de Imunoterapia para
enfermagem”. No ambito da interagao com outras so-
ciedades cientificas organizamos, em colaboragao com
a Sociedade Portuguesa de Pneumologia, uma Mesa-
-redonda SPAIC-SPP. Havera também uma sessido
SPAIC-MGF organizada em colaboragao com o GRESP,
sob o tema “Alergia e intolerancia alimentar”. Em cola-
boracao com o grupo de interesse de “Asma e alergia

no desporto”, iremos ter a 4.* Corrida/Caminhada
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SPAIC — “Que a Asma nao te pare”, que decorrera no
sabado de manha. Na exposi¢ao técnica, havera opor-
tunidade de apreciar as Gltimas inovagdes terapéuticas
e diagnésticas no campo da Alergologia e Imunologia
Clinica. Na App — SPAIC 2019 teremos o programa in-
terativo da reuniao e este ano com a possibilidade de
formular perguntas através da App durante as sessoes.

A Reuniao Anual ira certamente proporcionar muito

convivio e uma troca de experiéncias enriquecedora no

ambito das doengas imunoalérgicas, uma patologia da
familia, das quais nos devemos assumir comos cuidadores

fundamentais.

Contamos convosco no Algarve na 40.* Reuniao Anual
da SPAIC.

Elisa Pedro
Presidente da SPAIC

Mario Morais de Almeida

Presidente de Honra

REVISTA PORTUGUESA DE
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RESUMO

O eczema atépico (EA) é uma doenga inflamatoria cronica muito frequente em idade pediatrica. Na maioria dos
casos o controlo clinico é alcangado com o recurso a hidratagao adequada (emolientes) e a medicagao tépica (corti-
costeroides topicos, inibidores da calcineurina topicos) embora exista um subgrupo de doentes com EA grave que
nao responde ao tratamento convencional ou que tem recidivas apés a redugdao do mesmo. Quando nio se verifica
uma melhoria sintomatica apesar de uma boa adesao ao tratamento e de um plano terapéutico adequado, pode
considerar-se a utilizagao de imunomoduladores e de outros agentes sistémicos. Este trabalho tem por objetivo rever

a informagao disponivel na literatura sobre o tratamento sistémico do EA grave em idade pediatrica.
Palavras-chave: Agentes biologicos, azatioprina, ciclosporina, eczema atopico, idade pediatrica, imunomoduladores,
metotrexato, micofenolato de mofetil, tratamento sistémico.
ABSTRACT

Atopic eczema (AE) is a chronic inflammatory disease very common in children. In most cases, clinical control is achieved
with adequate hydration (emollients) and topical treatment (topical corticosteroids, topical calcineurin inhibitors) but there is a

subgroup of patients with severe AE unresponsive to treatment or who experience relapse dfter reduction of anti-inflammatory

http://doi.org/10.32932/rpia.2019.07.016
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topical treatment. When there is no clinical improvement despite a good compliance and an adequate treatment plan, immu-

nomodulators and other systemic agents could be considered. This paper aim is to review the information available in the lit-

erature on systemic treatment of severe AE in children.

Keywords: Atopic eczema, azathioprine, biologic agents, children, cyclosporine, immunomodulators, methotrexate, mycophe-

nolate mofetil, pediatric population, systemic treatment.

INTRODUCAO

eczema atopico (EA), também designado por
dermatite atopica, € a patologia cutdnea cro-
nica mais frequente em idade pediatrica, po-
dendo afetar 10-15% das criancas com menos de 5 anos!.

As lesoes de EA surgem habitualmente nos primeiros
6 meses de vida, tendo-se observado que em 60% dos
casos o inicio das queixas ocorre durante os primeiros
2 meses e que em 90% das criangas o diagnostico é
efetuado até aos 5 anos?-3.

O quadro clinico melhora progressivamente com a
idade, com remissao completa das lesoes aos 3 anos em
44% das criangas com EA de inicio precoce’. Apenas 10-
-30% dos doentes mantém lesdes na idade adulta. A pa-
togénese do EA nao estd ainda completamente esclare-
cida, parecendo resultar de uma complexa interagao
entre fatores genéticos e ambientais*.

Na maioria dos doentes com EA a utilizagao diaria
de emolientes, a evicgao de agentes irritantes e o trata-
mento das exacerbagdes com o recurso a corticosteroi-
des topicos (CT) ou ainibidores das calcineurina topicos
(ICT) sao suficientes para assegurar o controlo clinico do
mesmo">6,

Estima-se que em 10% dos doentes com EA possam
surgir lesdes graves e refratdrias ao tratamento conven-
cional, com um impacto muito negativo na sua qualidade
de vida’. Nestes casos, antes de avancar para o tratamen-
to sistémico, é fundamental confirmar o diagnéstico de
EA, excluindo possiveis diagnosticos diferenciais, e avaliar
a adesdo a terapéutica, incluindo o cumprimento rigoro-

so das medidas de hidratagao cutanea por parte do doen-

te e dos seus cuidadores, uma vez que as falhas na adesao
aos cuidados cutaneos sdo a principal causa de eczema
refratério ou de dificil controlo®. Devem também ser
identificados eventuais fatores de agravamento, como
alergénios ambientais ou alimentares, contacto com agen-
tes irritantes ou infegdes cutaneas subjacentes que ne-
cessitem de tratamento®.

O objetivo deste artigo é a revisiao da informagao
disponivel na literatura sobre o tratamento sistémico do

EA grave em idade pediatrica.

TRATAMENTO SISTEMICO DO ECZEMA
ATOPICO

A definicao de EA grave nao é consensual. Estao pu-
blicadas na literatura varias escalas que avaliam a gravi-
dade do EA e que foram elaboradas para utilizagdo em
ensaios clinicos, sendo dificeis de aplicar na prética diaria'.
As escalas de gravidade mais frequentemente utilizadas
sao o SCORAD (Scoring atopic dermatitis), EASI (Eczema
area and severity index), IGA (Investigator’s global assess-
ment) e o SASSAD (Six area, six sign atopic dermatitis se-
verity score)’. A Academia Europeia de Dermatovenereo-
logia considera o EA como grave quando o indice
SCORAD ¢ superior a 50, embora a decisao de iniciar
imunossupressores sistémicos também seja fortemente
ditada pelos sintomas subjetivos dos doentes (prurido
intenso, sonoléncia e ansiedade)™'?.

Assim, o tratamento sistémico do EA esta indicado
nos doentes em que foram excluidos outros diagnosticos

diferenciais, que tém uma boa adesao ao tratamento ins-

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA



TRATAMENTO SISTEMICO DO ECZEMA ATOPICO GRAVE EM IDADE PEDIATRICA / ARTIGO DE REVISAO

tituido e que apesar de um regime terapéutico otimizado
nao alcangam o controlo adequado dos sinais e sintomas,
com a consequente repercussao negativa na sua qualida-
de de vida, ou seja, em doentes com EA moderado a
grave refratario ao tratamento convencional'>#,

Na populacao pediatrica existe uma grande variabili-
dade na abordagem do EA grave que advém da escassez
de evidéncia publicada na literatura, o que dificulta a uni-
formizagdo da pratica clinica.

A escolha do agente de primeira linha vai depender
do licenciamento do farmaco e da situagio clinica indivi-
dual, tendo em linha de conta os antecedentes pessoais
do doente, eventuais comorbilidades e a preferéncia e
experiéncia clinica do médico"!'". Num estudo levado a
cabo por Proudfoot et al., que avaliou o padrio de pres-
cricao de agentes sistémicos para o tratamento do EA
em criangas, englobando oito paises europeus, verificou-
-se uma grande variabilidade na prescricao de imunossu-
pressores sistémicos, com uma maior utilizagio, por
ordem de frequéncia, de ciclosporina, corticosteroides
sistémicos e azatioprina''. O recurso a corticosteroides
sistémicos no EA grave, apesar de frequente, nao esta
recomendado, devido aos possiveis efeitos secundarios
e a um perfil desfavoravel de risco/beneficio">.

No Quadro | estdo representadas as varias opgoes
para o tratamento sistémico do EA que serao descritas

ao longo do artigo.

IMUNOSSUPRESSORES SISTEMICOS

A revisao da literatura publicada demonstrou que a
ciclosporina (CSA), a azatioprina (AZA), o metotrexato
(MTX) e o micofenolato de mofetil (MMF) sao os imu-
nossupressores mais utilizados e eficazes no controlo do
EA em idade pediatrica"'2.

Existe uma escassez de estudos controlados compa-
rando os diferentes imunomoduladores sistémicos, o que
torna dificil a determinagao da eficacia relativa das opgoes

disponiveis'. A ciclosporina é o Gnico imunomodulador

aprovado no tratamento do EA grave na Europa na po-
pulagao adulta, pelo que, em idade pediatrica, todos os
farmacos mencionados sao de utilizagao off label e a sua
prescricao é guiada pela experiéncia no tratamento de
outras doengas inflamatérias graves®.

Antes de se iniciar o tratamento com agentes imuno-
moduladores, deve efetuar-se uma avaliacdo clinica e la-
boratorial, tendo em consideracio a exclusio de doencas
infeciosas ativas, que vai depender do farmaco utilizado
e que esta resumida no Quadro [>6. Uma vez alcancada
e preservada a resposta clinica, deve proceder-se a uma
redugao da dose do imunossupressor, de modo a utilizar-
-se sempre a dose minima eficaz. Os cuidados cutaneos
de base, como a utilizacdo de emolientes e a evicgao de
agentes irritantes, devem ser mantidos durante a tera-
péutica imunossupressora, de forma a facilitar a sua des-

continuagao e a limitar a sua duragao.

Ciclosporina A (CSA)

A CSA ¢ o unico imunossupressor sistémico aprova-
do na Europa para o tratamento das formas graves de
EA na populagao adulta por um periodo de 12 meses, nao
tendo aprovagio na populagio pediatrica’. O tratamento
continuo com CSA nio devera exceder os dois anos®.

Este imunomodulador pertence ao grupo dos inibi-
dores da calcineurina e o seu mecanismo de agao inclui
a inibicdo da ativagdo e da proliferagao dos linfocitos T e
ainibigdo da producio de IL-2"°. A primeira descricio da
sua utilizagdo no tratamento do EA refratario foi publi-
cada em 1991 por Allen et al." e varios estudos poste-
riores, efetuados na populagio pediatrica, vieram de-
monstrar a eficicia da CSA na melhoria das lesdes
cutdneas de EA e na redugdo do prurido, contribuindo
assim para uma qualidade de vida mais satisfatéria nos
casos de EA refratario.

Numa revisao sistematica de || ensaios clinicos,
verificou-se que a CSA ¢é eficaz e bem tolerada na popu-
lagdo pediatrica'*. Nos estudos incluidos observou-se
uma melhoria da gravidade do EA apds 6 a 8 semanas de

tratamento. Os dados sobre as recidivas apos a descon-
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Quadro I. Firmacos sistémicos para o tratamento do eczema atépico®

Ciclosporina

Azatioprina

— Pediatrica: 3-5mg/kg/dia
— 2 administragdes diarias — po

Tempo até resposta 2 8-12
clinica (semanas)

Tempo até recidiva <2 >12
(semanas)

Dose — Adulto: 4-5mg/Kg/dia — Adulto: 2-3mg/kg/dia

— Pediatrica: 2-3mg/kg/dia
— Dose unica diaria — per os

Avaliacido inicial

— Pressao arterial

— Funcéo renal

— Anilise sumaria de urina
— Perfil lipidico

- HC

— Fungao hepatica

— Magnésio, potassio

— Acido urico

—Teste da tuberculina/IGRA
—VIH (se indicado)

— Beta-hCG (se indicado)

—TPMT basal

-HC

— Funcio renal

— Fungao hepitica

—VHB e VHC

—Teste da tuberculina/IGRA
—VIH (se indicado)

— Beta-hCG (se indicado)

Monitorizacio
tratamento

—Todas as consultas: pressao arterial

— Fungao renal e hepatica, HC, magnésio,
potassio: 2/2 semanas durante 2-3 meses,
depois mensalmente

—Se T da dose: anlises 2-4 semanas depois

— Beta-hCG (se indicado)

—Teste da tuberculina/IGRA anual

— HC, funcao renal e hepatica:
- 2x/més durante 2 meses
- depois: Ix/més
- sempre que ha T da dose
— Beta-hCG (se indicado)
—Teste da tuberculina/lGRA anual

Efeitos adversos

— Gravidez categoria C

— Insuficiéncia renal

— Hipertensao

— Cefaleia, tremor, parestesia

— Hipertricose

— Hiperplasia gengival

— Nauseas, vomitos, diarreia

— Sintomas flu-like: mialgias, letargia
— Hipertrigliceridemia

— Hipomagnesemia

— Hipercalemia

— Hiperbilirrubinemia

— Risco aumentado de infecao

— Risco de neoplasia: cutanea, linfoproliferativa

— Gravidez categoria D

— Mielossupressao

— Risco aumentado de infe¢oes

— Nauseas, vomitos, diarreia

— Reacgdo de hipersensibilidade

— Pancreatite

— Hepatite

— Risco de neoplasia: cutanea, linfoproliferativa

EA: Eczema atépico; HC: hemograma completo; VIH: virus da imunodeficiéncia humana; IGRA: Interferon gagmma realease assay;
hCG: gonadotrofina coriénica humana; TPMT: tiopurina metiltransferase; VHB: virus da hepatite B; VHC: virus da hepatite C;
sc: subcutanea; po: per os; im: intramuscular
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Metotrexato Micofenolato de mofetil Dupilumab
8-12 8-12 4-6
>12 > 12 >8
—Adulto: 5-25mg/sem —Adulto: |-2g /dia —300 mg

— Pediatrica: 0,2-0,7mg/kg/sem
—Administragao semanal: po, sc ou im

— Pediatrica: 20-50mg/kg/d
— 2 administragdes diarias — po

—2/2 semanas
— Administragao: sc

-HC -HC Sem dados
— Funcao renal — Funcao renal
— Fungao hepatica — Fungao hepatica
—VHB eVHC —Teste da tuberculina/lGRA
—Teste da tuberculina/IGRA —VIH (se indicado)
—VIH (se indicado) — Beta-hCG (se indicado)
— Beta-hCG (se indicado)
— Radiografia torax
— HC e fungdo hepitica: — HC e fungdo hepatica: Sem dados
- Ix/semana durante 2-4 semanas - 2/2 semanas por | més
- | semana apés T de dose - depois: Ix/més durante 3 meses
- depois 2/2 semanas durante | més - depois: a cada 2-3 meses
- depois: a cada 2-3 meses — Beta-hCG se indicado
— Funcio renal cada 6-12 meses —Teste da tuberculina/IGRA anual
— Beta-hCG se indicado
—Teste da tuberculina/lGRA anual
— Gravidez categoria X (teratogénico) — Gravidez categoria X (teratogénico) Sem dados

—Aumento das enzimas hepaticas
— Citopenias

— Pneumonite intersticial

— Fibrose pulmonar

— Estomatite ulcerativa

— Nauseas, vomitos, diarreia

— Mal-estar, fadiga

— Arrepios, febre

—Tontura

— Risco de infegao

— Ulcera e hemorragia Gl

— Fotossensibilidade

— Alopecia

— Risco de neoplasia: cutanea, linfoproliferativa

— Diarreia, nauseas, vomitos, colica abdominal

— Leucopenia, anemia, trombocitopenia

— Urgéncia e frequéncia miccional, disuria, piUria
estéril

— Risco aumentado de infe¢es

— Leucoencefalopatia multifocal progressiva

— Hipercolesterolemia

— Hipofosfatemia

— Hipercaliemia

— Hipocalemia

— Febre, cefaleia, mialgia

— Insénia

— Edema periférico

— Hipertensao

— Risco de neoplasia: cutanea, linfoproliferativa
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tinuacdo do farmaco sio limitados e foram avaliados em
apenas trés estudos, com reaparecimento das lesoes em
50% dos doentes cerca de duas semanas apos a suspensao
do farmaco" !4,

O:s efeitos adversos da CSA incluem maior suscetibi-
lidade a infe¢oes, nefrotoxicidade, hipertensao arterial,
tremor, hipertricose, cefaleias, hiperplasia gengival e um
risco aumentado de neoplasia cutanea e de linfoma, po-
dendo ocorrer independentemente da dose utilizada"'>.
A nefrotoxicidade e a hipertensao arterial sao os efeitos
secundarios mais frequentes, exigindo uma monitorizagao
cuidada durante o tratamento'-8. O tratamento com CSA
ndo deve ser combinado com a fototerapia, pelo risco
aumentado de neoplasia cutdnea, e deve ser utilizada
protecio solar adequada durante o mesmo>*®.

A CSA esta disponivel na forma de solugao oral de
100 mg/ml e de capsulas moles de 25, 50 e 100mg, de-
vendo ser administrada em duas tomas diarias. Existe
uma grande variabilidade nas doses utlizadas pelos dife-
rentes autores (3 a 6mg/kg/dia), pelo que o regime tera-
péutico deve ser individualizado e basear-se na gravidade
das lesdes e nas comorbilidades existentes!’. A utilizacio
de uma dose inicial mais alta (4 a 5mg/kg/dia) leva a um
controlo clinico mais rapido, melhorando substancial-
mente a qualidade de vida do doente'’. Uma vez alcan-
cada a resposta clinica, a dose utilizada deve ser reduzida
em 0,5 a Img/kg/dia a cada 2 semanas, até se atingir a
dose minima eficaz'®’. Os niveis séricos de ciclosporina
nao necessitam de ser controlados regularmente duran-
te o tratamento®.

Num estudo realizado por Harper et al., que compa-
rou a utilizagao de CSA administrada de forma intermi-
tente (multiplos cursos de 12 semanas) com a sua utiliza-
¢ao continua, durante um periodo de |2 meses,
em criangas com EA grave e refratario, verificou-se uma
reducao da gravidade das lesoes e do prurido e uma
melhoria do padrao do sono em ambos os grupos, em-
bora estes beneficios tenham sido mais consistentes no
brago que fez o tratamento continuo'é. Em relagio a

qualidade de vida, que numa fase inicial aumentou em

ambos os grupos, no final do estudo so6 foi mantida nos
doentes medicados com CSA de forma continua. Apenas
7 de 21| doentes responderam a administragao intermi-
tente de CSA, sendo que em 4 casos foram necessarios
2 a 3 cursos de 12 semanas para alcangar o controlo
clinico.

Numa analise retrospetiva que avaliou 63 criangas
com EA grave tratadas com CSA verificou-se uma res-
posta clinica significativa apos as primeiras 4 semanas de
tratamento em 64% da amostra'’. A utilizagio de doses
baixas (2-3mg/kg/d) foi tao eficaz como a de doses mais
altas (5mg/kg/d), embora neste ultimo grupo a resposta
clinica tenha sido mais rapida. Nos doentes que nio ob-
tiveram melhoria significativa do quadro nas primeiras 4
semanas, a manuten¢do do tratamento para além desse
periodo nao demonstrou qualquer beneficio adicional.
A taxa de recidiva dos sintomas foi de 52,8% apéds a
suspensio do tratamento'”.

Com o objetivo de evitar as elevadas taxas de recidi-
va que se observam quando se reduzem as doses de CSA,
Garrido Calmonero et al. mantiveram o tratamento in-
termitente com CSA, que foi administrada apenas aos
fins de semana, em 5 criangas com EA grave. Como ape-
nas um dos doentes teve de voltar ao tratamento com
CSA diaria, os autores concluiram que esta opgao tera-
péutica permitiu uma redugao do risco de recidiva com
uma dose cumulativa mais baixa'®.

Quando se inicia o tratamento com CSA em doentes
sob outras medicacdes sistémicas, deve consultar-se a
informagao atualizada de ambos os farmacos, devido a

possibilidade de interagdao medicamentosa.

Azatioprina (AZA)

A AZA, sintetizada pela primeira vez em 1959 é um
analogo da purina que inibe a sintese de ADN e de ARN,
afetando preferencialmente as células com elevada taxa
de proliferagdo, como os linfécitos B e T"!°. Est4 apro-
vada pela FDA para o tratamento da artrite reumatoide
e na profilaxia da rejei¢do de transplantes renais, cardia-

cos e hepaticos e na doenca inflamatéria intestinal. E uti-
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lizada off-label em varias doengas cutaneas inflamatorias
como o EA grave'?.

Varios estudos em idade pediatrica demonstraram
uma melhoria nos sintomas cutaneos, no prurido, no pa-
drio do sono, e uma diminuicido da colonizagcdo cutanea
por Staphylococcus aureus®'%20.

Esta disponivel em capsulas de 25, 50, 75 e 100mg e
tem um inicio de acdo lento, com uma melhoria clinica
visivel entre as 4 e as 8 semanas de tratamento, embora
alguns doentes necessitem de 12 semanas para alcancar
um beneficio clinico completo"'”,

Na populacao pediatrica as doses utilizadas oscilam
entre os 2,5 a 3,5mg/kg/dia em toma Unica diaria, embo-
ra nao existam dados suficientes para fazer recomenda-
¢oes sobre a melhor dosagem, a duragao do tratamento
ou para prever a taxa de recidiva apos a descontinuagao
do mesmo. Uma vez alcangado e mantido o controlo sin-
tomatico deve iniciar-se uma reducio da dose'*®.

O metabolismo da AZA vai depender dos niveis de
atividade da tiopurina-S metiltransferase (thiopurine me-
thyltransferase — TPMT), uma enzima da via das tiopurinas'.
A atividade desta enzima é variavel entre individuos e
deve ser determinada antes de se iniciar o tratamento
com AZA para identificar os doentes com maior risco
de mielossupressio e de hepatoxicidade'®'°. Os doentes
com uma atividade enzimatica muito baixa ou ausente
apresentam um maior risco de mielossupressao e uma
boa resposta clinica com doses mais baixas"'°. Foi suge-
rido que os adultos que apresentam uma maior atividade
enzimatica tém um maior risco de hepatotoxicidade, de-
vida a uma maior produgdo de metabolitos toxicos, em-
bora esta associagao nao se tenha observado na popula-
¢io pediétrica"'%2!,

Com doses mais altas podem observar-se nauseas e
vomitos intoleraveis que podem levar a descontinuagao
da medicacao, pelo que se pode optar por doses iniciais
mais baixas, de modo a maximizar o beneficio terapéu-
tico, limitando os efeitos secundarios. Outros efeitos
adversos incluem cefaleias, hepatotoxicidade, leucopenia

e reagdes de hipersensibilidade'8. A monitorizagio labo-

ratorial antes e durante o tratamento é fundamental,
nomeadamente a realizagao de hemograma e de provas
de fungdo hepatica (Quadro I).

O tratamento com AZA associou-se a um maior ris-
co de infeges e de aparecimento de linfoma e de carci-
noma basocelular em doentes tratados por outras con-
di¢coes, nao existindo estudos que demonstrem os
mesmos riscos em doentes com EA!.

Num estudo retrospetivo levado a cabo por Murphy
et al., foram avaliados 91 doentes com idades compreen-
didas entre os 6 e os 16 anos, tratados com doses de
AZA entre 2 a 3,5mg/kg/dia'®. O doseamento de TMPT
foi efetuado em toda a populagdo e o tratamento com
AZA foi iniciado em 48 doentes. Destes, 28 tiveram uma
excelente resposta clinica, |3 uma boa resposta e 7 uma
ma resposta, com base nas estimativas parentais. Nenhum
dos doentes desenvolveu neutropenia, 3 doentes tiveram
aumento assintomatico e passageiro das transaminases,
um doente teve queixas gastrointestinais, que regrediram
com a reducio da dose, e uma crianga desenvolveu uma
reagao de hipersensibilidade que levou a suspensdo do
farmaco. Os autores consideraram a AZA uma opgao
valida, embora tenham admitido que s3o necessarios mais
estudos.

Mais recentemente, verificou-se que um grupo de
criangas com EA medicadas com AZA desenvolveram
efeitos secundarios ligeiros e comparaveis com os de
outros estudos, levando a suspensao do tratamento em
apenas 6% dos casos. As infegdes cutineas virais (molus-
co contagioso e verrugas vulgares) foram a complicagao
mais frequente. A suspensdo da medicacdo deveu-se a
situacoes recorrentes de neutropenia, infegoes respira-
torias baixas, herpes labial ou a alteragdes persistentes
das transaminases?'.

Pode ser utilizada como agente de segunda linha quan-

do a ciclosporina ¢ ineficaz ou esta contraindicada.

Metrotexato (MTX)
O MTX é um analogo do acido félico que interfere

no metabolismo do mesmo e que inibe a di-hidrofolato
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redutase, uma enzima necessaria a sintese, reparagio e
replicagio do ADN e ARN?®. Atua reduzindo a quimiota-
xia, a produgao de citocinas linfocitarias e inibindo a pro-
liferacio dos linfocitos T2,

Esta aprovado pela FDA para o tratamento da pso-
riase, da micose fungoide e da artrite reumatoide nos
adultos e na artrite reumatoide juvenil, sendo utilizado
como tratamento de segunda linha off-label no EA refra-
tario ao tratamento convencional'22.

A maioria dos estudos que avaliaram a eficacia do
MTX no EA foi efetuada em adultos e demonstrou tratar-
-se de um farmaco seguro, eficaz e bem tolerado por
grande parte da populagio estudada'2324,

Numa analise envolvendo 40 criangas com EA medi-
cadas durante |12 semanas com MTX (7,5 mg/semana)
ou com CSA (2,5mg/kg/dia), observou-se que ambos os
farmacos foram igualmente eficazes, seguros e bem to-
lerados. Embora o MTX apresentasse um inicio de agao
mais lento, o periodo de laténcia até a recorréncia dos
sintomas apoés a suspensao do tratamento era superior
ao do grupo medicado com CSAZ2>26,

Num grupo de 3| criangas, com idades compreendidas
entre os 3 e os 18 anos, com EA grave, o MTX foi muito
eficaz em 75% da amostra e ineficaz na restante. A dose
inicial foi ajustada de acordo com a idade e a melhoria
clinica foi observada 8 a 12 semanas apos o inicio do
tratamento. Os efeitos secundarios reportados (nauseas
e aumento das transaminases) nao levaram a interrupgao
do tratamento?’.

Esta a decorrer um ensaio multicéntrico de fase lll em
criangas com idades compreendidas ente os 2 e os 16
anos, com EA recalcitrante, que vai comparar a adminis-
tragao de MTX (0,4 mg/kg/semana) com a de CSA (4 mg/
/kgl/dia) durante 36 semanas. Tem por objetivo avaliar a
eficacia, o tempo necessario para observar uma melhoria
clinica e os efeitos secundérios de ambos os farmacos?®.

A dose utilizada em doentes com EA é extrapolada a
partir da utilizada em doentes com psoriase: 7,5 a 25 mg/
semana!. O MTX esta disponivel em solugio injetavel (25,

50 e 100 mg/ml), em solugao injetavel numa caneta com

varias dosagens e em comprimidos de 2,5 mg, sendo
administrado semanalmente.

O seurinicio de agio é lento, pelo que sido necessarias,
em média, 10 semanas de tratamento para se observar
uma resposta clinica?>?*. Os dados de varios estudos
sugerem que os doentes que nao respondem ao MTX ao
fim de 12 semanas utilizando uma dose de 15 mg/semana
nao obtém qualquer beneficio clinico com o aumento da
dose ou com o prolongamento do tratamento'>23,

A dose utilizada deve ser ajustada individualmente e,
uma vez alcancado o controlo sintomatico, deve ser re-
duzida até a dose minima eficaz e eventualmente descon-
tinuada, com manutencao da remissao clinica através da
aplicagdo de emolientes, agentes tépicos'®.

Os principais efeitos secundarios do MTX sao rever-
siveis com a redugao da dose ou com a alteragio da via
de administragao'. Os disturbios gastrointestinais, no-
meadamente as nauseas e vomitos, podem complicar a
administragao por via oral, mas nao ocorrem com a ad-
ministracao parentérica. Na populacao pediatrica nao
estd recomendada a realizagdo de bidpsia hepatica por
rotina, antes ou durante o tratamento, exceto se surgirem
alteragdes laboratoriais que o justifiquem, atendendo a
possivel hepatotoxicidade??. Pode ocorrer mielossupres-
sao que reverte com a diminuicao da dose ou com a
descontinuagao do tratamento. Recomenda-se a suple-
mentagciao com acido félico durante o tratamento com
MTX, de modo a reduzir a probabilidade de toxicidade
hematolégica e gastrointestinal'.

Micofenolato de mofetil (MMF)

O MMF é um imunossupressor que bloqueia a biossin-
tese das purinas através da inibigao da inosina monofosfa-
to desidrogenase, afetando sobretudo a proliferacao dos
linfécitos B e T que, ao contrario das outras células, nao
possuem mecanismos que compensem este bloqueio'2’.
O seu principal metabolito ativo, o acido micofendlico,
¢é rapidamente inativado no figado e subsequentemente
reconvertido na sua forma ativa pela beta-glucoronidase

na epiderme e no trato gastrointestinal?’.
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Foi aprovado pela FDA para utilizagdo na profilaxia
da rejeicao de transplantes de o6rgaos sélidos e é uma
opgao terapéutica off-label no EA refratario, no lipus
eritematoso sistémico, na sindrome nefrética, na uveite
e em vasculites"?’.

Os dados sobre a sua eficacia sao variaveis e incon-
sistentes, ndo sendo possivel fazer recomendagdes sobre
a dose 6tima a utilizar nem sobre a duragao do tratamen-
to em doentes com EA2%30, A taxa de remissdo apds a
descontinuacio do tratamento também é desconhecida'.

O MMF esta disponivel em capsulas de 250 e 500 mg
e em suspensao oral de 200 mg/ml, sendo administrado
em duas tomas didrias. As doses utilizadas nos diferentes
estudos variam entre 0,5 - 3 g/dia. Nas criangas mais pe-
quenas pode ser administrado na dose de 40-50 mg/kg/dia
e nos adolescentes na dose de 30-40 mg/kg/dia, o que
corresponde em ambos os casos a 1200 mg/m? de area de
superficie corporal (Quadro )%,

O MMF é um farmaco bem tolerado. Observam-se
disturbios gastrointestinais, como as nauseas, vémitos e
dor abdominal, em 10-30% dos casos e nao dependem
da dose utilizada. Melhoram habitualmente com a utili-
zagao da formulacdo com revestimento entérico, nao
tendo um impacto negativo na adesao ao tratamento.

Mais raramente podem surgir alteragées hematolo-
gicas (anemia, leucopenia, trombocitopenia) e genituri-
narias (urgéncia miccional e disuria)'. Tal como com os
outros imunossupressores, existe o risco potencial de
desenvolvimento de neoplasia cutinea e de linfoma, em-
bora os casos descritos envolvam doentes polimedicados,
tornando dificil a associagdo entre o MMF e o apareci-
mento destes quadros'2’.

Apesar da inexisténcia de dados sobre a eficacia e a
seguranca da utilizagao do MFF a longo prazo, ficou demons-
trado que o tratamento de criangas durante 24 meses con-
secutivos nio se associou a efeitos secundérios graves'.

Heller et al. avaliaram 14 criancas com idades com-
preendidas entre os 2 e os |6 anos com EA grave medi-
cadas com MMF com doses que variaram entre os 30 e

os 50 mg/kg/dia. O farmaco foi bem tolerado por todos

os doentes, nao se tendo observado repercussao hema-
tologica ou hepatica. Verificou-se uma boa resposta cli-
nica em mais de metade dos doentes nos primeiros me-
ses de tratamento?’.

Geralmente observa-se uma resposta clinica, em mé-
dia, nas primeiras 4 semanas de tratamento, com um

efeito maximo entre as 8 e as 12 semanas?’.

AGENTES BIOLOGICOS

Dupilumab (Anti IL-40a)

O dupilumab é um anticorpo monoclonal humano,
cujo alvo é a subunidade alfa do recetor da IL-4 (IL-40)
e que atua através do bloqueio da agio dasIL-4e I3.Eo
Unico agente biologico aprovado pela FDA (Food and Drug
Administration) para o tratamento do EA grave, mas ape-
nas acima dos 18 anos.

Nos ensaios clinicos realizados em doentes com mais
de 18 anos verificou-se uma melhoria clinica das lesoes
de EA. Observou-se uma redugdo rapida e substancial
do prurido cutaneo a partir da segunda semana de tra-
tamento, o que contribuiu significativamente para uma
melhor qualidade de vida dos doentes3®3!,

O:s efeitos secundarios mais comummente observados
foram nasofaringites, cefaleias e reagoes ligeiras no local
da administragdo. Tém sido descritos casos de conjuntivi-
te, caracterizada por hiperemia da conjuntiva anterior e
do limbo e associada a prurido ocular, ardor, lacrimejo e
alguma diminuigao da acuidade visual, afetando 8,5 e 50%
dos doentes tratados. Foi observada uma melhoria clinica
em 53%, com resolucao completa das queixas em apenas
30% dos casos, utilizando corticoides e tacrolimus topicos.
Esta complicacao levou a descontinuagao do dupilumab
em alguns doentes, sendo que, num deles, foi possivel re-
introduzir o firmaco sem recorréncia da manifestacio32-33,

A sua administragao em adultos realiza-se por via
subcutinea na dose de 300 mg a cada 2 semanas, apds
uma dose inicial de 600 mg. O custo do tratamento

aproxima-se dos 37 mil dolares/ano.
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Num ensaio clinico de fase Il, que avaliou 78 criangas
com idades compreendidas entre os 6 e os |7 anos com
EA moderado a grave, foram administradas 5 doses de
dupilumab (2 mg/kg e 4 mg/kg). Os resultados foram
consistentes com os observados na populagao adulta,
tendo-se verificado uma melhoria clinica e demonstrado
que o farmaco também é seguro e eficaz nesta populagao.
A caracterizacao do perfil terapéutico na populagao pe-
didtrica sera conduzida num ensaio de fase 11134,

E esperado que possa vir a ser uma opgio terapéuti-
ca promissora para os casos de EA pediatrico grave que

nao responda a imunomoduladores.

Omalizumab (Anti-IgE)

O omalizumab é um anticorpo monoclonal IgG hu-
manizado que se liga aos anticorpos IgE circulantes e que
esta aprovado no tratamento da asma grave e da urtica-
ria cronica espontanea. Demonstrou alguma eficacia na
redugdo das queixas cutineas em pequenas séries de
doentes com EA com asma concomitante, medicados
com omalizumab por queixas respiratérias graves’3%-3,
Os estudos efetuados em doentes com EA sem patologia
respiratoria tém-se revelado dececionantes>’. Em dois
ensaios randomizados com grupo-controlo, o omalizumab
teve um desempenho semelhante ao do placebo®%.

O estudo ADAPT (Atopic Dermatitis Anti IgE Pediatric
Trial), ¢ um estudo randomizado em dupla ocultagdo con-
trolado com placebo que vai avaliar o papel do anti-IgE
na abordagem do EA grave em criangas com idades com-
preendidas entre os 4 e os 19 anos, com uma IgE total
superior a 300 Ul/ml e um indice SCORAD superior a
40, cujo protocolo e plano de andlise estatistica foram
publicados recentemente*?4!,

Face ao exposto, o omalizumab niao pode ser reco-

mendado para o tratamento do EA®.

Ustekinumab (Anti IL-12 e 23)

E um anticorpo monoclonal IgGl humano aprovado
para o tratamento da psoriase em placas que se liga com
elevada especificidade a subunidade p40 da IL-12 e IL-23.

A IL-12 regula a diferenciagdo dos linfocitos T naive em
Thl e os linfécitos CD8+ em linfocitos T citotdxicos,
enquanto a IL-23 promove o desenvolvimento e prolife-
racao dos linfocitos T produtores de IL-17.

Foi utilizado pela primeira vez no tratamento do EA
em 2012 numa adulta de 2| anos, tendo sido administra-
do numa dose Unica de 45 mg por via subcutédnea.
Verificou-se uma melhoria clinica acentuada nas 2 sema-
nas seguintes e uma remissao completa das lesées em 4
semanas*2.

Estdo publicados os casos clinicos de duas adolescen-
tes de 13 e 16 anos, nas quais foi utilizado ustekinumab
por via subcutdnea na dose de 45 mg, administrado em
duas doses iniciais com 4 semanas de intervalo e poste-
riormente a cada 12 semanas, seguindo o protocolo do
tratamento utilizado na psoriase. Em ambas as situagoes
se verificou uma melhoria clinica ao longo das varias se-
manas de tratamento*3#4,

Na populagdo adulta, foram realizados dois ensaios
clinicos em dupla ocultagao controlados com placebo,
nos quais foi permitida a utilizagdo de CT. Nio se verifi-
caram diferencas clinicamente significativas entre o gru-
po ativo e o grupo placebo e observou-se um efeito pla-
cebo importante que os autores atribuem ao impacto

psicologico de receber medicagio injetavel>4,

Rituximab (Anti CD 20) e mepolizumab (Anti IL-5)

O rituximab, um anticorpo monoclonal IgG cujo alvo
¢é o epitopo CD20 dos linfocitos B utilizado no tratamen-
to de doengas linfoproliferativas, da artrite reumatoide

e da granulomatose com poliangeite, demonstrou efeitos
benéficos em seis adultos com EA moderado a grave?;
no entanto, os resultados ndo foram consistentes com
os outros autores, que nao verificaram melhoria clinica
do EA em 5 doentes*847,

O mepolizumab, um anticorpo monoclonal anti IL-5
aprovado para o tratamento da asma grave eosinofilica,
foi utilizado em 18 adultos com EA, nao se tendo regis-
tado uma melhoria sintomatica significativa quando com-

parado com o grupo placebo®’.
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Anti-TNFa (etanercept, adalimumab, infliximab)

Estdo descritos na literatura varios casos clinicos em
que o tratamento com inibidores do TNFa induz o apa-
recimento de lesdes de eczema, pelo que é desaconse-

Ihada a sua utilizacio em doentes com EA>!52,

INIBIDORES DA FOSFODIESTERASE

Apremilaste

O apremilaste é um inibidor da fosfodiesterase tipo 4,
uma enzima presente nos queratinocitos e nos leucocitos,
que inativa o monofosfato de adenosina ciclica (c(AMP) e o
monofosfato de guanosina ciclica (cGMP), diminuindo assim
os niveis intracelulares de ambos. Esta inibicao vai aumen-
tar os niveis de adenosina monofosfato intracelular nos
leucécitos, levando a uma inibigao da produgao de citoci-
nas pro-inflamatérias e a um aumento da atividade da IL-10,
que atua como citocina anti-inflamatéria. Desconhece-se
o mecanismo que leva a melhoria das lesées de EA.

Foi aprovado pela FDA em setembro de 2014 para o
tratamento da psoriase em placas e da artrite psoriatica,
sendo administrado por via oral, na forma de comprimi-
do, em duas tomas diarias de 30 mg.

Tem um inicio de agao rapido, nao tem efeitos secun-
darios a longo prazo e ndo é necessaria monitorizagiao
laboratorial durante o tratamento. Os principais efeitos
adversos observados incluem diarreia, nauseas, infecoes
das vias aéreas superiores e cefaleias.

Foi utilizado off-label num doente de 8 anos com EA
grave e refratario, na dose de 30 mg/dia, com melhoria
clinica em 2 semanas, nao se tendo observado quaisquer
efeitos secundarios. Esta crianca ja tinha sido submetida
a 5 meses de tratamento com omalizumab na dose de
300 mg a cada 2 semanas, prescrito para a sua asma
brénquica, sem qualquer melhoria do quadro cutineo®3.

Nos casos clinicos publicados em adultos com EA
recalcitrante verificou-se uma melhoria de todas as quei-
xas de EA (xerose cutanea, eritema, descamagao e pru-

rido) em 2-4 semanas de utilizagio®*-¢.

OUTROS AGENTES SISTEMICOS

Os dados disponiveis na literatura sao insuficientes
para recomendar a utilizagao de inibidores da calcineu-
rina sistémicos (tacrolimus), de imunoglobulina endove-
nosa, estabilizadores da membrana dos mastocitos, an-
tagonistas dos recetores dos leucotrienos ou de
anti-histaminicos sistémicos no tratamento do EA!">7.

Atualmente, a imunoterapia especifica com aeroaler-
génios nao esta recomendada como opgao terapéutica
no EA. Apesar de nao estar contraindicada em doentes
com EA e alergia respiratéria concomitante, a evidéncia
disponivel na literatura sobre a sua eficacia em doentes
com EA é controversa e baseada em estudos de pequena
dimensdo, com um efeito placebo significativo® 575859,

Sao necessarios estudos randomizados e controlados
que fornegam evidéncia da eficacia da imunoterapia es-

pecifica no tratamento do EA.

CONCLUSAO

A abordagem das formas moderadas a graves de EA
resistente ao tratamento com agentes topicos passa pelo
recurso a farmacos de administragio sistémica que, nes-
te momento, siao todos de utilizagao off-label em idade
pediatrica.

Sao necessarios estudos prospetivos no grupo etario
pediatrico que avaliem a eficacia, a seguranga, a dose eficaz
e a duracao adequada do tratamento com os diferentes
imunomoduladores. Relativamente aos agentes biolégicos,
também sdo necessarios mais estudos randomizados e
controlados que permitam demonstrar a sua seguranga e
eficacia numa entidade nosologica com uma fisiopatologia
complexa que dificilmente pode ser elucidada recorrendo

a citocinas isoladas.
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RESUMO

O prurido é uma sensagdo desagradavel na pele que provoca o desejo de cogar, designando-se prurido crénico
quando os sintomas tém uma duragao superior a 6 semanas; € um sintoma muito incapacitante, afetando negativa-
mente a qualidade de vida. Estima-se que cerca de 60% da populagao com idade igual ou superior a 65 anos sofra de
prurido. Neste artigo, os autores fazem uma revisao da fisiopatologia, da etiologia, do diagnostico e do tratamento do

prurido cronico.

Palavras-chave: Diagndstico, etiologia, prurido, tratamento.

ABSTRACT

Pruritus is an unpleasant sensation of the skin that causes the desire to scratch; it is a very disabling symptom that nega-
tively affects the quality of life. Chronic pruritus is defined when symptoms last more than é weeks. It is estimated that pruritus
dffects about 60% of the population aged 65 years or over. In this article, the authors review the pathophysiology, etiology,

diagnosis, and treatment of chronic pruritus.

Keywords: Diagnosis, etiology, pruritus, treatment.
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INTRODUCAO

prurido é definido como uma sensagdo desa-

gradavel na pele que provoca o desejo de co-

car'; & um sintoma muito incapacitante, afetan-
do negativamente a qualidade de vida, ao causar
depressao, ansiedade, isolamento social, diminuicao da
qualidade e quantidade do sono e baixa autoestimaZ.

O prurido é classificado quanto a duragao, em agudo
ou croénico, conforme os sintomas se manifestem menos
ou mais de 6 semanas, respetivamente'. O prurido pode
ainda ser classificado, quanto a sua distribuicao, em lo-
calizado, se envolver dreas limitadas do tegumento cuta-
neo; ou em generalizado, se envolver todo o tegumento
cutineo’.

Os dados da prevaléncia de prurido croénico (PC) sao
limitados, mas a prevaléncia parece aumentar com a ida-
de, estimando-se que cerca de 60% da populagao com
idade igual ou superior a 65 anos sofra de prurido®.

Neste artigo, os autores fazem uma revisao da fisiopa-
tologia, da etiologia, do diagndstico e do tratamento do

PC, sendo abordado com maior detalhe o PC generalizado.
FISIOPATOLOGIA

A patogénese do prurido é complexa, envolvendo
uma vasta rede de células, marcadores inflamatorios e

mediadores neuronais.

Fibras nervosas sensitivas

A transmissao do prurido realiza-se ao longo de fibras
nervosas sensitivas. As mais bem estudadas sao as fibras
C localizadas na epiderme e derme, estando as suas ter-
minagdes nervosas em contacto com uma variedade de
recetores sensitivos.

Foram descritos dois tipos de fibras C. As primeiras,
nao mielinizadas, de condugao lenta e nao mecanossen-
siveis, sao primariamente responsaveis pela transmissao
do prurido agudo, localizam-se ndo sé na epiderme e

derme como também nos cornos dorsais da medula es-

pinhal. As segundas, mecanossensiveis e nao responsivas
a histamina, estao localizadas na epiderme e derme e
estdo essencialmente associadas a transmissao do PC.

Existem muitas outras fibras nervosas sensitivas que
contribuem para a transmissao do prurido, embora o seu
papel nio esteja tio bem estudado®.

Em cada terminagao nervosa localizada na pele ou no
SNC pode coexistir mais de um grupo de recetores

influenciando-se mutuamente.
Recetores

Recetores de Histamina

Os efeitos pruritogénicos agudos sao primariamente
mediados por recetores da histamina (HIl e H4), desen-
cadeando estes, para além do prurido, o eritema e ede-
ma tdo frequentes das reagdes histaminérgicas. Estes
recetores encontram-se na sua generalidade nas termi-

nacdes nervosas das fibras C nio mecanossensiveis®.

Recetores da capsaicina (TRPVI — transiente
receptor potential vanilloid 1)

O TRPVI é um canal idnico que, para além de ser
ativado pela capsaicina, pode também ser ativado por
fatores fisicos como niveis baixos de pH (<5,9), e pelo
calor (>42°C) do meio circundante. Este recetor esta
presente nio sé nos dois tipos de fibras C como também
em outras fibras sensoriais. Quando ativado, induz uma
sensagao inicial de ardor e queimadura que, com a ma-
nutengao continuada do estimulo, é suprimida por des-

sensibilizacdo das fibras nervosas’.

Recetores ativados pela proteinase 2 (PAR-2)
O PAR-2 esta localizado nas fibras C mecanossensiveis
e noutras fibras cutaneas sensoriais, sendo ativados pela

triptase libertada pelos mastécitos®.

Recetores opioides
Estudos experimentais apontam que os recetores

opioides terao dupla fungao no sistema nervoso central
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(SNC) e pele; desta forma, a nivel do SNC, os recetores
p induzem o prurido, enquanto os recetores K inibem o
prurido’. A nivel cutineo, os recetores opioides ainda

nao foram extensamente estudados.

Recetores canabinoides

Os recetores canabinoides (CBI e CB2) estdo pre-
sentes no SNC, pele e células imunes, e, ao serem ativa-
dos, inibem o prurido induzido pela histamina e pela

capsaicina'®.

Mediadores inflamatérios

Existem mediadores responsaveis pela transmissao e
amplificagao da resposta inflamatéria, os quais estao re-
centemente a ser descobertos e demonstrando-se pre-
liminarmente promissores como futuros alvos terapéu-
ticos®.

A IL-31 é uma citocina que se encontra na pele, nas
fibras C-sensitivas e queratinocitos e nos ganglios do
cordao espinal dorsal, mediando diretamente o prurido.
A sua concentracio sérica encontra-se aumentada em
doengas inflamatorias da pele, como a dermatite até-
pica e a urticdria cronica espontanea, correlacionando-
-se com o aumento da gravidade da doenca na derma-
tite atépica'l.

A IL-4 e IL-13 s3o outras citocinas proé-inflamatoérias
chave na patogénese da dermatite atépica, promovendo
uma hipersensibilidade neuronal a numerosos fatores
pruriginosos bem definidos, como a histamina, a cloro-
quina, IL-31 e a linfopoietina estromal timica (TSLP)'2.

A IL-32 é uma citocina importante na imunidade ina-
ta e adaptativa, induzindo a expressao do fator de necro-
se tumoral- a (TNF-d), mas ainda pouco caracterizada®.

A IL-22 esta envolvida na preservagao da barreira
mucosa e protegao contra a invasao de microrganismos
através da pele intacta do hospedeiro. Aquando da lesao
inflamatoria da pele, como na dermatite atopica, verifica-
-se um aumento da concentracio sérica de IL-22'3,

A TSLP é segregada por queratinécitos promoven-

do uma resposta inflamatéria e mantendo a integrida-

de da barreira imune. Contudo, a resposta inflamaté-
ria pode ser excessivamente ativada pelos alergénios,
originando uma doenga alérgica, como a dermatite
atopica'.
Processamento central

Ao nivel do SNC, o estimulo pruritogénico atravessa
as fibras nervosas espinho-talamicas dorsais ao nivel do
cordio espinhal, ascendendo ao talamo e posteriormen-
te ao cortex cerebral, onde multiplos locais sao ativados,
com preponderancia das areas pré-motoras do cortex
pré-frontal e do cingulum anterior.

A agdo de cogar e friccionar inibe a sensagao de pru-
rido por estimular um circuito local inibitorio entre o

cordio espinhal e o cértex cerebral'>.

CLASSIFICAGCAO E ETIOLOGIA

O PC é classificado, de acordo com a sua etiologia,
em primario/idiopatico ou secundario.

O PC primario é um diagnostico de exclusao, sendo
considerado apenas apos investigagao exaustiva sem iden-
tificagdo de fator causal; este inclui cerca de 70% dos
casos de PC, embora se tenha mostrado que cerca de
20% destes casos tém, na verdade, uma causa sistémica
que nio foi encontrada®.

Quando a origem do prurido é conhecida, este é de-
signado secundario. A principal causa de PC sdo as doen-
cas cutaneas, caracterizadas pela presenca de sinais in-
flamatérios visiveis na pele'®. Outras causas nao cutineas
caracterizam-se pela auséncia de lesGes cutaneas prima-
rias, embora estejam frequentemente presentes lesdes
secundarias provocadas pela agao de cogar, sejam elas
escoriagoes, erosoes, crostas, lesoes tipo prurigo-nodular
(papulas e nodulos) ou lesdes tipo liquen crénico simples
(placas liquenificadas)'’.

No Quadro | estao enumeradas as principais causas
de PC. De seguida, abordam-se as principais causas cuta-

neas e nao cutaneas de prurido.
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Quadro I. Etiologia do prurido crénico. Principais causas cutdneas e nao cutaneas.

Doencas cutaneas relacionadas com prurido

Doencas nao cutaneas relacionadas com prurido

Xerose cutidnea
Dermatite atopica
Eczema numular
Dermatite de contacto
Irritativa
Alérgica
Dermatite herpetiforme
Urticaria
Dermatofitoses
Psoriase
Escabiose

Doenga renal
Doenga hepatica e biliar
Neoplasias
Sindrome paraneoplasica
Neoplasias hematologicas
Linfoma de Hodgkin
Micose fungoide
Policitemia vera
Disturbios hematoldgicos
Deficiéncia de ferro
Acumulagio de ferro
Doengas da tiroide
Hipertiroidismo
Doenca de Graves
Diabetes mellitus
Doengas infeciosas sistémicas
Virus da imunodeficiéncia humana
Doengas neurolégicas com disfungao neuropatica
Doencas psiquiatricas ou somatoformes
Farmacos
Opiaceos, IECA, doxiciclina, hidroxicloroquina

(IECA: inibidores da enzima da conversao da angiotensina).

Doencgas cutaneas relacionadas com prurido

Xerose cutdnea

A xerose cutdnea, vulgarmente designada pele seca,
€ muito frequente em adultos, sendo a causa mais comum
de prurido na auséncia de uma erupgio cutanea. A secu-
ra da pele é mais frequente durante os meses com clima
frio e seco, afetando preferencialmente as zonas mais

expostas ao ar frio'S.

Dermatite atépica e eczema numular

A dermatite atopica € uma dermatose inflamatoria cro-
nica frequente que afeta todas as faixas etarias, sendo mais
frequente na populagao pediatrica. O prurido é descrito
como o sintoma mais incapacitante desta doenga, tendo
um impacto negativo no sono e na qualidade de vida'®.

Na base da fisiopatologia da dermatite atopica esta a
alteracao da barreira epidérmica a nivel fisico, quimico e

neuroimunolégico. A disrupgao da barreira cutanea re-

sulta nd3o sé na perda de agua e, por consequéncia, xe-
rose cutdnea, mas também na penetragio, através da
epiderme, de agentes irritantes e microrganismos, como
o Staphylococus aureus?°.

As lesdes de dermatite atdpica sao tipicamente eri-
tematosas e extremamente pruriginosas; algumas das
suas caracteristicas e localizagdo variam conforme a faixa
etaria; em idades mais precoces, observam-se papulas e
vesiculas exsudativas nas superficies extensoras e face,
poupando a zona da fralda; em idades mais tardias
destacam-se lesoes de desidratagao, menos exsudativas,
com aumento da espessura cutanea (liquenificagio), acom-
panhadas por escoriagdes com fissuras nas superficies
flexoras, pescoco, palpebras e labios'?.

O eczema numular é um dos principais diagnésticos
diferenciais da dermatite atopica na idade adulta,
caracterizando-se por papulas e placas eritematosas, ar-
redondadas tipo “moeda”, muitas vezes exsudativas e com

inimeras vesiculas confluentes na sua superficie. O ecze-
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ma numular esta associado a grande prurido e é mais

frequente nos meses de inverno devido a xerose cutanea?.

Dermatite de contacto

A dermatite de contacto é uma reac¢ao inflamatoria da
pele causada pela exposicao direta a um fator externo, en-
globando formas eczematosas, como a dermatite de contac-
to alérgica (DCA) e a dermatite de contacto irritativa (DCI).

A DCA caracteriza-se por placas eritematosas des-
camativas e pruriginosas nas zonas do contacto com o
alergénio que induz uma resposta imune.

Pelo contrario, na DCI, que corresponde a maioria
dos casos, as lesoes estao dependentes, sobretudo, da na-
tureza e caracteristicas da exposi¢ao ao fator desenca-
deante que danifica a pele diretamente, variando de pele
seca com lesoes eritematosas a necrose da pele. Nao é
possivel clinica e histologicamente diferenciar a DCI da
DCA?22,

Dermatite herpetiforme

A dermatite herpetiforme, também designada doenca
de Duhring-Brocq, ¢ uma doenca inflamatéria cutanea
cronica benigna caracterizada por erupgdes papulovesi-
culares pruriginosas, geralmente distribuidas simetrica-
mente em superficies extensoras. Associa-se a entero-
patia induzida pelo gluten, afetando cerca de 25% dos

doentes celiacos?3.

Urticaria

A urticaria é uma doenca heterogénea que compreen-
de lesGes cutdneas maculopapulares e/ou angioedema,
sendo desencadeada por uma diversidade de fatores li-
bertadores de histamina. Cerca de 20% da populagio vai
ter pelo menos um episédio de urticaria na vida. As lesoes
de urticaria sdo caracterizadas por areas de eritema cir-
cunscrito discretamente elevado, de centro claro, com
forma e tamanho variavel, extremamente pruriginosas e
que desaparecem a digitopressao; tém carater transitorio
e migratorio, resolvendo num periodo entre 30 minutos

a 24 horas, nio deixando lesio residual?*.

A urticaria papular, também designada prurigo estréfu-
lo, € um subtipo de urticaria muito frequente na idade
pediatrica e define-se como uma dermatose cronica e re-
cidivante caraterizada pela presenca de leses papulovesi-
culares muito pruriginosas resultante de uma reagao de
hipersensibilidade a picada de insetos. Geralmente, as lesoes
evoluem sem complicagdes para a cura em cerca de uma

semana, mas ocasionalmente infetam secundariamente?®.

Dermatofitoses

As infegdes flingicas superficiais sdo causas comuns
de prurido localizado; estas subdividem-se de acordo com
a area corporal, sendo a mais frequente a tinha dos pés
(também designada pé do atleta) — afeta comummente a
regido interdigital e as suas lesdes variam de uma area de
pele macerada e esbranquigada a uma erupgao vesiculo-

-bolhosa por vezes ulcerada'é.

Psoriase

A psoriase afeta cerca de 1-2% da populagao e destes,
cerca de 80% reportam o prurido como o sintoma com
mais impacto na qualidade de vida. O prurido nos doen-
tes com psoriase é generalizado, ndo estando circunscri-
to a zona das lesoes, e ocorre maioritariamente durante

a noite'®.

Escabiose

A escabiose é causada pela deposicao dos ovos do
parasita Sarcoptes scabiei nas camadas superficiais da epi-
derme, desencadeando um prurido intenso, mais frequen-
te ao final do dia e da noite. O prurido resulta duma
reagao de hipersensibilidade tardia as proteinas do para-
sita. Por este motivo inicia-se cerca de 3 a 6 semanas apos
a infestagao e pode durar varias semanas apos a erradi-
cagdo do parasita. A lesdo primaria é uma papula erite-
matosa, de pequenas dimensoes, frequentemente situada
em areas intertriginosas, como pescogo, axila, virilhas e
regiao interdigital, onde também poderao ser visiveis li-
nhas vermelho-acastanhadas com cerca de 2-15mm (le-

sdes patognomonicas)?é.
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Doencas nao cutaneas relacionadas com prurido

Doenca renal

Designado prurido urémico, o prurido da doenga re-
nal € comum em doentes com insuficiéncia renal em es-
tadio terminal e, principalmente, em hemodialisados,
estando associado a pior prognédstico'®. A sua fisiopato-
logia nao ¢ ainda totalmente compreendida, embora al-
guns estudos apontem para que o prurido seja resultado
de uma inflamacgao sistémica, enquanto outros defendam
que é um desequilibrio entre a expressao de recetores
dos opioides que esta na sua origem*.

O prurido urémico é frequentemente generalizado,
podendo ser mais intenso no dorso e agravado ao final
do dia e durante a noite. O seu diagnostico é clinico,
assumindo-se este em doentes hemodialisados com quei-
xas de prurido, na auséncia de evidéncia inequivoca de
outra causa. Analiticamente observa-se que doentes he-
modialisados com sintomas de prurido tém elevagdo dos
niveis de calcio/fosfato, da hormona paratiroideia (PTH)
e da ureia no sangue, quando comparados com doentes

hemodialisados sem sintomas de prurido?’.

Doenca hepatica e biliar

Designado prurido colestatico, o prurido das doengas
hepaticas e biliares deve-se a disfuncao da secregao da
bilis provocando uma ictericia obstrutiva por acumulagao
dos acidos biliares na pele'®. O aumento da expressio de
recetores dos opioides e a elevagdo dos niveis do acido
lisofosfatidico parecem também contribuir para a pato-
génese do prurido colestatico*.

O prurido colestatico tem inicialmente uma distri-
buigao acral, envolvendo caracteristicamente as palmas
e plantas e, posteriormente, envolvendo todo o tegu-
mento cutaneo. Como no prurido urémico, o seu diag-
nostico é clinico, assumindo-se em doentes com doen-
¢a hepatica colestatica conhecida, na auséncia de
evidéncia inequivoca de outra causa. Analiticamente
constatam-se niveis de fosfatase alcalina aumentados

cerca de 4 vezes o limite superior ao normal, com ele-

vagdo concomitante dos niveis de gama-glutamiltransferase

e de bilirrubinas?8.

Neoplasias

O prurido associado as neoplasias &, geralmente, mul-
tifatorial e pode ocorrer como sindrome paraneoplasica,
antecipando em varios anos a detegio do tumor??. Os tu-
mores mais comuns que tém o prurido como sinal apre-
sentador de doenga s3o as neoplasias hematolégicos,
como o linfoma de Hodgkin, no qual cerca de 30% dos
doentes se apresentam com prurido frequentemente
localizado nas extremidades inferiores3°. O prurido mais
intenso durante a noite associado a perda de peso, febre
e suores noturnos, é sugestivo de linfoma3'.

A micose fungoide é o linfoma cutdneo mais frequen-
te e representa cerca de 50% de todos os linfomas que
aparecem primariamente na pele. O seu diagnéstico é
muitas vezes protelado ao longo de anos pela sua mani-
festacdo inespecifica, na maioria das vezes semelhante a
um eczema croénico, com placas avermelhadas descama-
tivas muito pruriginosas. Raras vezes a micose fungoide
nao tem lesoes cutdneas associadas, sendo o prurido a
Unica manifestacio cutanea32.

O prurido aquagénico esta associado a doengas mie-
loproliferativas, como a policitemia vera (PV), na qual o
prurido esta presente em cerca de 75% dos casos; pode
também estar associado a sindromes mielodisplasicas ou
tratar-se apenas duma situagao idiopatica. Caracterizado
pelo desenvolvimento de prurido intenso desencadeado
pelo contacto com a agua e sem o aparecimento de lesoes
cutaneas, o prurido aquagénico, ao contrario da urticaria
aquagénica, nao responde a terapéutica convencional com
os anti-histaminicos. Quando existe suspeita de PV, deve
ser feito o despiste da mutagao da JAK2 que esta pre-

sente em cerca de 97% dos casos33.

Disturbios hematolégicos benignos
Para além das neoplasias hematologicas, distlrbios
hematolégicos benignos também causam prurido. Na sua

totalidade as causas hematologicas, sejam neoplasicas ou
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benignas, correspondem a cerca de 2% das causas de
prurido generalizado sem exantema (PGSE).

A deficiéncia de ferro, mesmo sem evidéncia de ane-
mia, é a principal causa de PGSE3'. Embora a sua fisiopa-
tologia ainda nao seja totalmente conhecida, pensa-se
que o prurido resulta de alteragoes epiteliais e desregu-
lagdo das vias metabodlicas em que intervém metalopro-
teinas. A suplementacao com ferro melhora os sintomas
de prurido®43°,

A sobrecarga de ferro, associada ou nao a hemocro-
matose hereditaria, pode desencadear prurido generali-
zado, embora muito menos frequente, estando descrito

que flebotomias aliviam os sintomas de prurido3®.

Doencas endécrinas

O prurido generalizado é um achado comum em doen-
tes com hipertiroidismo, particularmente na doenca de
Graves, devido nao sé a vasodilatagao com consequente
aumento do fluxo sanguineo, mas também devido a ati-
vacdo da via das cininas secundaria ao aumento do me-
tabolismo basal. Embora menos frequente, o hipotiroi-
dismo também estd associado ao prurido devido
principalmente a xerose cutinea*.

A diabetes mellitus é, nao raras vezes, acompanhada
de prurido generalizado, que se pensa ser resultado das
disfungao autonomica e neuropatia diabética. A norma-
lizagdo dos niveis de glicose no sangue melhora os sinto-

mas de prurido®’.

Doencas infeciosas sistémicas

Como ja referido, o prurido é um sintoma comum
em infegoes provocadas por fungos ou parasitas que tém
como orgao-alvo a pele. Outras infegdes sistémicas, vi-
ricas ou bacterianas, também podem causar prurido ge-
neralizado, embora seja menos frequente. Os mecanismos
através dos quais o prurido é gerado sao diversos e variam
de acordo com o agente infecioso®®.

O prurido é um sintoma comum em infe¢oes provo-
cadas pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH),

que pode estar relacionado nao sé com doengas cutaneas

primarias comuns em individuos infetados pelo VIH sejam
elas xerose cutanea, dermatite atépica, dermatoses infe-
ciosas, toxicodermias, mas também com alteracdes dos
nervos periféricos, desgranulagao dos basofilos ou devi-

do a niveis elevados de IgE®®.

Doencas neurolégicas

Designado prurido neuropatico ou neurogénico, deve-
-se a uma disfungio neuroldgica, como acontece na ne-
vralgia pos-herpética, na qual cerca de 30 a 58% dos doen-
tes apresentam prurido persistente mesmo apos resolugao
da fase aguda da doenga®®. Outras doengas, como o pru-
rido braquiorradial ou, menos frequentemente, a escle-

rose multipla, podem estar associadas a prurido®.

Doencas psiquiatricas

Designado prurido psicogénico ou somatoforme, o pru-
rido das doengas psiquiatricas pode ser localizado ou ge-
neralizado, estando muitas vezes associado a perturbagao
obsessivo-compulsiva e a depressao. O prurido psicogé-
nico € um diagnostico de exclusao, estando frequentemen-
te associado a escoriagoes neurdticas provocadas pelo ato
de cogar excessivamente uma pele intacta. Estas escoria-
¢oes caracterizam-se por lesdes lineares com crosta es-
palhadas por todo o tegumento cutidneo, com preponde-

rancia nas extremidades e zonas mais acessiveis'®.

Farmacos

Virtualmente todos os farmacos podem induzir pru-
rido, que pode resultar de diversos mecanismos que in-
cluem lesGes maculopapulares sugestivas de urticaria
aguda, prurido colestatico decorrente da hepatotoxicida-
de do farmaco, de que é exemplo a classe de anti-
-hipertensores que inibem a enzima de conversao da
angiotensina (IECA), ou até xerose cutanea, como no caso
do tratamento sistémico com retinoides, e fototoxicidade,
de que é exemplo o tratamento com doxiciclina*3°. Para
além disso, existem farmacos que provocam prurido sem
lesio visivel, como é o caso dos opiaceos*’. Os antimala-

ricos, como a hidroxicloroquina, tém, nao raramente,
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o prurido como potencial efeito adverso, embora o me-

canismo nio esteja completamente esclarecido®'.

DIAGNOSTICO

Aabordagem diagnéstica dos doentes com prurido inclui,
inicialmente, uma historia clinica detalhada e exame fisico,
com vista a determinar a causa do prurido'®. Na anamnese
€ de particular importancia a caracterizagao do prurido
quanto ao inicio (subito, gradual), ao tempo e modo de
evolugao (continuo, por surtos), a intensidade e impacto
com as atividades de vida didrias, ao ritmo circadiano (diur-
no, noturno, ciclico, continuo), a localizagao (difuso, locali-
zado) e A existéncia ou nio de fatores desencadeantes®.

Ainda em relagao a histéria clinica, é importante con-
firmar se esta responde a questoes como o uso recente
de novas substancias (quer topicas quer orais, incluindo
cosméticos, medicagdo e alimentos), viagens recentes,
exposi¢ao a novos alimentos, exposi¢ao solar ou ao frio,
atividades de lazer e habitos ocupacionais (que podem
colocar a pele em contacto com novos agentes), parasi-
toses e contacto com animais ou com pessoas doentes!'®.
Quanto aos antecedentes pessoais e familiares, é funda-
mental pesquisar historia de atopia e de doengas infecio-
sas, autoimunes e neoplasicas®”.

Apos a realizagdo duma anamnese cuidada, o exame
fisico sistematico com exame clinico cutaneo completo e
detalhado mostra-se essencial, de forma a poder interpre-
tar a origem do prurido como dermatologica ou sistémica.

A maioria dos doentes com prurido apresentam uma
lesao primaria da pele visivel, o que sugere uma causa
dermatoldgica para o prurido*. Nestes casos, a localizagio
e caracterizagao das lesGes assume particular importancia
em conjunto com a revisdo de toda a histéria clinica, dan-
do especial enfoque ao inicio e evolugao das lesdes.

Na auséncia de lesdo primaria da pele, a avaliagdo de
todos os aparelhos e sistemas assume particular impor-
tancia. A histéria clinica devera responder a questoes

como histéria de doengas da tiroide, hepaticas, renais ou

tumores e presenga de sintomas constitucionais, como
febre, perda de peso e suores noturnos. O exame fisico
devera incluir a palpagdo do figado, bago e ganglios linfa-
ticos, avaliando uma vez mais todo o tegumento cutaneo.

O prurido de origem indeterminada é um prurido
com mais de 3 semanas de evolugao sem que tenha sido
identificada a causa a partir da historia clinica e exame
fisico. Nestes casos, e se nao ha uma resposta ao trata-
mento sintomatico com anti-histaminicos sistémicos e
emolientes topicos, justifica-se a realizagao de exames
complementares de diagnéstico®.

A avaliagdo laboratorial inicial devera incluir hemogra-
ma completo, glicose, ionograma, velocidade de sedimen-
tacao (VS), marcadores de funcao renal (creatinina e ureia),
perfil hepatico (transaminases, fosfatase alcalina e bilirru-
binas), funcao tiroideia (TSH e T4 livre) e pesquisa de ovos,
quistos e parasitas nas fezes. Se o exame fisico e a avalia-
¢ao laboratorial inicial indicar um diagnéstico, devera ser
prosseguido estudo complementar tendo em vista o diag-
néstico da patologia especifica causadora do prurido®?.

Se se mantiver duvida diagnostica, devera ser ponde-
rada a inclusao de biépsia ou raspagem e cultura de lesoes
cutaneas no estudo complementar, sugerindo-se segui-
mento clinico a intervalos curtos e reavaliagao laborato-
rial a cada 6 meses*3°.

O prurido psicogénico é um diagnostico de exclusao,
pelo que este apenas devera ser tido em conta apés serem
excluidas causas cutaneas e extracutineas para a origem
do prurido. Para além disso, o seu diagnostico devera
obedecer a critérios especificos, de forma a minimizar um
diagnéstico errado. O prurido psicogénico deve persistir
mais de 6 semanas na auséncia de lesoes cutaneas ou al-
teragdes somaticas e deve ter trés das seguintes caracte-
risticas: 1) relagao cronolégica com eventos psicologicos;
2) variagdo da intensidade com o stress; 3) variagdes no-
turnas; 4) predominio durante o descanso; 5) associagao
com alteragdes psiquiatricas; 6) melhorar com medica-
mentos psicotropicos, antidepressivos ou psicoterapia®’.

Na Figura | os autores propoem uma abordagem

diagnéstica no prurido crénico.
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Prurido Crénico

Histaria clinica e exame Caracterizacio do Prurido
fisico detalhados * Inicio
* Tempo e modo de evolugdo
+ Intensidade
; .

Lesdo cutanea identificavel? : gi;i:::irlcnx:;oo e
* Llocalizagdo
& Existéncia de fatores

desencadeantes

Sim Nao

Histaria e exame Fisico
sugerem diagndstica?

Sim Nio
Tratar ECD’s iniciais:
Hemograma

Fungdo renal (creatinina e ureia)
Fungdo hepatica (FA e bilirrubinas)
o  Fungdo tiroideia (TSH e T4 livre)

L

Alterados?

Sim Nio

Tratar Considerar ECD's adicionais:

* Exames de imagem
s Biopsia cutidnea

Diagnastico confirmado?

Sim Nio

Tratar Prurido Psicogénica?

Duragdo > 6 semanas na auséncia de lesdes cutineas
+*
e Relacdo com eventos psicoldgicos
e Variacdo da intensidade com o stress
e Variagdes noturnas
® Predominio durante o descanso
®  Associacdo com alteracdes psiquiatricas
o Melharia com antidepressivos ou psicoterapia
[pelo menos 3 das anteriores)

AVD: atividades de vida diaria; ECD: exames complementares de diagnéstico; FA: fosfatase alcalina;
TSH: hormona estimulante da tiroide

Figura |. Proposta de abordagem diagnostica ao doente com prurido crénico
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TRATAMENTO

O tratamento do prurido cronico é dirigido e Unico
para cada doente. Aquando da sua instituicao deverao
ser consideradas, quer caracteristicas intrinsecas do pro-
prio doente, como a idade e as comorbilidades, quer as
caracteristicas do prurido, como qualidade, intensidade
e, principalmente, o fator etiolégico que estara na base
do sintoma. O tratamento devera ser discutido indivi-
dualmente com cada doente, tendo em conta as suas
capacidades e perspetivas®.

Até ao momento o tratamento existente para o pru-
rido croénico é relativamente escasso, existindo poucos
estudos sobre a eficacia de cada farmaco, pelo que muitos
dos tratamentos sio usados off-label*.

O tratamento abrange desde medidas gerais e nao
farmacolégicas até tratamentos mais dirigidos, topicos
ou sistémicos*2.

Na Quadro 2 apresentam-se as principais indicagoes

de cada estratégia terapéutica.

Medidas gerais/ndao farmacolégicas

A eliminagao de fatores desencadeantes/agravantes do
prurido é o primeiro passo para o controlo sintomatico.

A aplicagcao de emolientes diariamente, assim como
a utilizagao de logoes de limpeza corporais adequadas,
diminui a xerose da pele, um fator desencadeante e exa-
cerbador do prurido®.

Embora estudos recentes mostrem que a aplicagao
de calor localizado por curtos periodos de tempo pode-
ra diminuir a sensagao de prurido, o calor é um fator
exacerbador do prurido, pelo que se devera optar por
ambientes naturalmente frescos, assim como banhos cur-
tos com agua tépida. Devera ser evitado o contacto com
irritantes cutaneos, quer quimicos, quer fisicos, como
roupa justa, dando preferéncia a materiais como o algo-
dao em detrimento dos sintéticos. Os irritantes nao
cutdneos, como bebidas alcodlicas ou especiarias pican-
tes, deverio também ser evitados*.

O stress emocional € um importante fator agravante

do prurido, independentemente da causa subjacente; a sua

Quadro 2. Principais indicagSes das varias estratégias terapéuticas no prurido crénico

Agentes topicos

Emolientes

Prurido ligeiro, xerose cutinea, dermatite atopica

Corticosteroides

Inflamagdo cutinea (dermatite atopica, eczema numular; dermatite de contacto, psoriase)

Capsaicina

Prurido das doengas neurologicas, psoriase, prurido da doenga renal, prurido aquagénico

Anestésicos

Prurido das doencas cutaneas

Inibidore