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RESUMO

Introducao: A Dermatite na regido de contato com vaso sanitario (DCVS) foi
considerada uma dermatite alérgica a madeira do vaso sanitario nas décadas de 1960 e
1980. Mudancas no tipo do assento do vaso sanitario determinaram o desaparecimento
desta dermatose nos anos seguintes. Recentemente na literatura ha descrigdo
de relatos de casos e pequenas séries de pacientes com DCVS e questiona-se a
participacao de produtos irritantes caracterizando uma dermatite por irritante primario
ou ainda dermatite de contato alérgica e possivel associagao com a dermatite atépica.
Objetivos: Estabelecer o perfil clinico dos pacientes com dermatite na regido de contato
com o vaso sanitario, avaliar o teste de contato, teste por puntura e fatores de
melhora. Métodos: Estudo observacional, analitico, de coorte, prospectivo realizado
no periodo de 2010 a 2014. Foram incluidas as criangas menores de 14 anos com
dermatite na regido posterior da coxa que compareceram a consulta no servico de
Dermatologia Pediatrica. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
em Seres Humanos da Universidade Federal do Parana. Foi realizada avaliacao
clinica evolutiva, teste de contato e teste por puntura em todos os pacientes. Os dados
foram analisados no software Statistics 10.0®. As variaveis categoricas foram tratadas
com distribuicdo de frequéncias. Testes exato de Fisher, X* de Pearson e X° de
Pearson para tendéncias lineares e Teste de regressao logistica multivariada. O nivel
de significancia minimo adotado foi de 5%. Resultados: Foram incluidas 34 criancas
com DCVS, 23 (67,6%) do sexo feminino e 11 (32,4%) do masculino (p=0,003), com
média de idade do inicio dos sintomas de 66,8 meses. Histdéria pessoal de atopia
ocorreu em 67,6%. No exame fisico foi diagnosticada dermatite atopica em 38,2% dos
pacientes. O tipo de vaso sanitario usado nas residéncias e relatado na primeira
consulta foi o almofadado em 64,7%, plastico em 29,4% e madeira em 5,9%. Os
produtos de limpeza inicialmente usados para higiene do vaso sanitario foram a agua
sanitaria (79,4%), desinfetantes (14,7%) e sabao (5,9%). A maior parte das criangas
(70,6%) despendia menos de 10 minutos sentada no vaso sanitario. O teste de
contato foi positivo em 15 casos (44,1 %) para pelo menos uma substancia, destes, 10
foram considerados alérgicas, 3 irritativas e em 2 casos nao foi possivel determinar o
tipo de dermatite de contato. Nos 19 (55,9%) pacientes com teste negativo 1 foi
considerado dermatite alérgica, 2 irritativa e em 17 casos nao foi possivel determinar o
tipo de dermatite de contato. O teste por puntura foi positivo em 20 casos (58,8%). A
melhora clinica total ocorreu em metade dos pacientes e os principais fatores
relacionados foram a troca do vaso sanitario (OR=4,40 [IC 104-18,59] p=0,02), tempo
despendido sentado no vaso sanitario (OR=3,26 [IC 0,67-15,81] p=0,06) e a troca dos
produtos de limpeza (OR=4,44 [IC 0,86-19,92] p=0,07). Conclusao: Os pacientes sao
na maioria meninas e a dermatite atdpica foi mais frequente que na populagéo geral.
O teste de contato auxiliou na determinacao do tipo de dermatite de contato, que pode
ser alérgica ou irritativa e de dificil deteccdo da causa. Para que ocorra melhora os
pacientes com DCVS nao devem usar vaso sanitario com assento almofadado e
devem permanecer minimo tempo sentados no vaso sanitario.

Palavras-chave: Dermatite Irritante. Dermatite Alérgica de Contato. Dermatite de
Contato. Dermatite Atdpica.



ABSTRACT

Introduction: Toilet-seat contact dermatitis (TSCD) was considered an allergic
dermatitis to wooden toilet seats in the 1960s and 1980s. Changes in the material of
toilet seats determined the disappearance of this dermatitis in the following years.
Recently in the literature there are descriptions of cases reports and small series of
patients with TSCD and is questioned the participation of irritants products or allergic
contact and possible association with atopic dermatitis. Objectives: Describe the
clinical profile of patients with dermatitis in the region of contact with the toilet-seat,
evaluate test, patch test and improvement factors. Methods: observational, analytical,
prospective cohort conducted from 2010 to 2014 children under 14 years with dermatitis
in the posterior thigh who attended the consultation in the Pediatric Dermatology
Department were included. This study was approved by the Ethics Committee on
Human Research of the Federal University of Parana. Evolving clinical assessment,
patch testing and prick test was performed in all patients. Data were analyzed with
Statistics software 10.0®. Categorical variables were treated with frequency distribution.
Fisher's exact test, Pearson's X? and Pearson's X? test for linear trends and
multivariate logistic regression. The minimum level of significance was 5%. Results:
34 children with TSCD, 23 (67.6%) females and 11 (32.4%) males (p = 0.003), with a
mean age of onset of symptoms of 66.8 months were included. Personal history of
atopy was 67.6%. On physical examination atopic dermatitis was diagnosed in 38.2%
of patients. The type of toilet-seat used in homes and reported at the first visit was
padded (64.7%), plastics (29.4%) and wood (5.9%). The cleaning products used
initially for toilet-seat hygiene were sanitary water (79.4%), disinfectants (14.7%) and
soap (5.9%). Most children (70.6%) would spend 10 minutes sitting on the toilet. The
patch test was positive in 15 cases (44.1%) for at least one substance, of these, 10
were considered allergic, 3 irritant dermatitis and in 2 cases it was not possible to
determine the type of contact dermatitis. In 19 (55.9%) patients with negative patch
test, 1 was considered allergic, 2 irritant and in 17 cases it was not possible to
determine the type of contact dermatitis. The prick test was positive in 20 cases
(58.8%). The overall clinical improvement occurred in half the patients and the main
factors related to exchange the toilet (OR =4.40 [CI 104 to 18.59] p = 0.02), time spent
sitting in the toilet (OR = 3.26 [C1 0.67 to 15.81] p = 0.06) and the exchange of cleaners
(OR = 4.44 [Cl 0.86 to 19.92] p = 0.07). Conclusion: Patients are mostly girls with
atopic dermatitis. Skin tests helped determine the type of contact dermatitis, which can
be irritating or allergic and difficult to detect the cause. Patients with TSCD should not
use toilet with padded seat and must remain for a shot time sitting on the toilet.

Keywords: Irritant Dermatitis. Allergic Contact Dermatitis. Contact Dermatitis. Atopic
Dermatitis.
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1 INTRODUCAO

As Dermatites constituem um importante grupo de doengas de pele e
compreendem diversas dermatoses com caracteristicas clinicas semelhantes, porém
com mecanismos fisiopatolégicos e desencadeantes distintos. Na crianga, as varias
formas de dermatites sdo comuns e diferencia-las é fundamental para o acompanhamento
clinico e instituigdo da terapéutica adequada. A pele da crianga possui caracteristicas
peculiares em sua estrutura histolégica, barreira cutédnea, pH e perda de agua, que
podem facilitar a ocorréncia de alguns tipos de dermatites. Além disto, algumas
caracteristicas proprias da idade como sialorreia aumentada e uso de fraldas podem
contribuir para a instituicdo de processos inflamatérios (FERNANDES; MACHADO;
OLIVEIRA, 2011; STAMATAS et al., 2011; SILNY et al., 2013).

A Dermatite de Contato (DC) tem sido diagnosticada com maior frequéncia na
faixa etaria pediatrica, € mais comum no adolescente, mas tem sido observada
também na crianca de baixa idade (DUARTE; KOBATA, 2007). E dividida em Dermatite
de Contato por Irritante Primario (DCIP) e Dermatite de Contato Alérgica (DCA) (TAN;
RASOOL; JOHNSTON, 2014).

A DCIP ¢é a principal forma encontrada na crianca, e é secundaria a irritagéo
direta de uma substancia sobre a pele (NOSBAUM et al., 2009). O desenvolvimento do
processo inflamatorio nesta dermatose € dependente de diversas citoquinas, quimiocinas
e células do sistema imunologico, além de fatores relacionados a prépria substancia e
também ao individuo. Na DCIP é possivel haver manifestagao clinica no primeiro
contato da substancia com a pele, no entanto, a forma mais comum €& decorrente de
contatos repetidos (DUARTE et al., 2005; LEE et al., 2013).

A DCA é um importante diagnéstico a ser suspeitado na faixa etaria pediatrica
(ADMANI; JACOB, 2014). Sua etiologia depende de caracteristicas proprias de cada
local de pele (areas mais finas s&do mais suscetiveis), integridade cutanea e de
propriedades da substancia com potencial alergénico (MOTTA et al., 2011). ADCA é
mediada pelo sistema imunolégico com uma resposta de hipersensibilidade celular
tardia, com participagdo dos linfocitos T. O primeiro contato do alérgeno com a
pele desencadeia a fase aferente de resposta imunolégica que se completa com a

sensibilizagao cutanea. Durante este processo ocorre participagdo da imunidade inata
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e adaptativa e ao final, sdo formados linfécitos de memdria que sao prontamente
recrutados em um contato posterior da pele com a substancia alergénica. Este segundo
contato constitui a fase eferente do mecanismo imunoldgico da DCA e caracteriza-se
por manifestagdes clinicas mais rapidas, com a instituicdo da resposta inflamatoria
acontecendo entre 1 e 3 dias apos a exposi¢do (KAPLAN; IGYARTO; GASPARI, 2012).

Para a realizagdo do diagndstico da DC deve-se avaliar cuidadosamente os
aspectos clinicos, localizacdo e o aspecto da lesdo, que podem sugerir o possivel
contactante. Diferentemente da DCIP, as lesbes da DCA podem néo ser exclusivas do
local de contato (CASTANEDO-TARDAN; MATIZ; JACOB, 2011). Descobrir qual substancia
€ responsavel pela DC pode ser uma tarefa dificil. A realizagdo do teste de contato
auxilia na identificacdo da substancia causadora da DCA. O resultado positivo do Teste
do Contato deve orientar o paciente sobre qual substancia deve ser evitada e a posterior
melhora da dermatite ira comprovar a relag&o clinico-laboratorial (MOTTA et al., 2011).

A dermatite atépica € uma outra forma de dermatite e também a doenca de
pele mais frequente na infancia. E uma dermatose complexa, sua fisiopatologia
envolve fatores genéticos associados a modificagbées estruturais da pele e inUmeras
alteragdes imunoldgicas (NOVAK; LEUNG, 2011; PARK et al., 2013). Sua relagdo com
a DC é motivo de inumeros estudos clinicos e ainda de muitas controvérsias na
literatura médica mundial. Inumeros estudos descrevem a relagao entre DA e DCIP e,
mais recentemente, tem sido demonstrado que pacientes com DA podem apresentar
um aumento na prevaléncia de alergia de contato por alérgenos comuns (KWAN;
JACOB, 2012, SPIEWAK, 2012; MALAJIAN; BELSITO, 2013).

A Dermatite em Regido de Contato com Vaso Sanitario (DCVS) foi bastante
descrita entre as décadas de 1960 e 1980, associada a uma DCA a madeira utilizada
na confeccdo do vaso sanitario. Mudangas no tipo do assento do vaso sanitario
determinaram praticamente o desaparecimento desta dermatose nos anos seguintes
(HOLME; STONE; MILLS, 2005). No entanto, tem sido observado um progressivo
aumento no numero de casos de DCVS e um questionamento a respeito dos possiveis
agentes responsaveis pelo seu reaparecimento. Na literatura ha descricdo de relatos de
casos e pequenas séries de pacientes com DCVS, que identificaram substancias
alergénicas causadoras da dermatite. Cogita-se também que possa haver a participacado
de produtos irritantes caracterizando uma DCIP (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010;
INGRAM et al.; 2012). Frente a todos estes questionamentos e visto o consideravel
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aumento no numero de diagndsticos desta dermatose, foi delineado um estudo para
analisar a frequéncia da DCVS na populagado pediatrica, seus possiveis agentes

causadores e fatores implicados no seu desenvolvimento.

1.1 OBJETIVOS

1.1.1  Objetivo geral

Avaliar as caracteristicas clinicas e exames complementares nos pacientes

com dermatite na regido de contato com o vaso sanitario.

1.1.2 Objetivos especificos

a) Determinar a frequéncia de atopia por meio do teste de puntura.
b) Avaliar a frequéncia de positividade do Teste de Contato.

c) Definir os fatores determinantes para a melhora da dermatose.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 A PELE NORMAL E A BARREIRA CUTANEA NA FAIXA ETARIA PEDIATRICA

A pele é um 6rgao complexo, derivado do folheto embrionario ectodérmico e
responsavel por executar diversas fungdes imprescindiveis para o equilibrio de todo o
organismo humano. Sua formacéo inicia-se durante a vida intra-uterina, no primeiro
trimestre da gestagdo e somente se completa apdés o nascimento (STAMATAS et al.,
2011; TELOFSKI et al., 2012).

Basicamente a pele apresenta uma fungdo de protecdo mecanica contra
agentes externos, no entanto, sabe-se atualmente que ela possui fungdes mais complexas
e dindmicas (STAMATAS et al., 2011). A pele é responsavel pelo controle homeostatico,
prevenindo a perda insensivel de fluidos, controle termorregulador, possui terminagdes
nervosas sensitivas, além de fungcdo metabdlica como a producédo de vitamina D.
A epiderme possui fungado de barreira estrutural e participa ativamente do processo
imunolégico por meio de receptores presentes na superficie dos queratinécitos e
também da liberagdo de sinais ativos e citocinas quando ocorre uma quebra desta
barreira. Constitui assim um importante 6rgao relacionado a imunidade inata, primeira
linha de defesa do organismo frente a insultos (TELOFSKI et al., 2012).

A pele da crianga apresenta caracteristicas peculiares que a diferenciam da
do adulto e que podem propiciar ressecamento, infeccdes e alteracdes inflamatadrias.
A barreira dermoepidérmica na infancia € imatura, tanto no que tange a sua estrutura
quanto a sua fungao. A estrutura histologica da epiderme difere do adulto, a espessura
do Estrato Cérneo (EC) é cerca de 30% mais fina e a espessura total da epiderme é
20% menor nas criangas até os 2 anos de idade (STAMATAS et al., 2011; TELOFSKI
et al., 2012).

Estudos da camada granulosa mostram que o tamanho dos queratindcitos
€ menor nos primeiros anos de vida e 0 mesmo ocorre com as células da camada
granulosa que sdo também mais densas (STAMATAS et al., 2011). A renovagao celular e

a taxa de replicacdo é mais lenta na crianga, o que promove um achatamento das
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células do EC. Estes cornedcitos menores e mais achatados (mais finos) facilitam a
penetracao de antigenos no EC para atingir as camadas mais profundas da epiderme.

A hidratacao da pele depende de varios fatores e componentes. A pele é mais
mais seca ao nascimento e torna-se progressivamente hidratada, quando com 2 a
4 semanas de vida adquire niveis mais préximos da crianga e do adulto. No entanto,
observa-se uma flutuagao na hidratagao e aumento na perda transepidérmica de agua
(TEWL —Transepidermal Water Loss) durante toda a infancia, o que determina uma
funcao de barreira cutdnea que pode variar neste periodo da vida (STAMATAS et al., 2011).

Os cornedcitos possuem moléculas higroscopicas que atuam como umectantes
e formam, junto com acidos organicos, agucares e ions, o fator de hidratagao natural
(NMF — Natural Moisturizing Factor), um dos responsaveis pela retencdo de agua
e manutencdo da hidratacdo da pele. Criancas até os 12 meses possuem uma
quantidade menor de NMF.

Os lipideos exercem um importante papel na formagao da barreira cutanea, na
integridade da pele e na regulacdo de sua hidratagdo. Na infancia, sdo encontrados
em niveis reduzidos na superficie cutanea contribuindo para a imaturidade da funcao
de barreira (FERNANDES; MACHADO; OLIVEIRA, 2011).

A pele da crianga possui uma TEWL aumentada durante os primeiros meses de
vida que tende a diminuir progressivamente, se igualando a de um adulto préximo dos 12
meses de idade (TELOFSKI et al., 2012). Esta caracteristica, associada a diminuicdo nos
lipideos constituintes da barreira cutanea, contribue para uma pele mais seca e mais
suscetivel a processos inflamatdrios nesta fase da vida (STAMATAS et al., 2011).

Ao nascimento o pH cutaneo é préximo do neutro, diferente do encontrado
nos adolescentes e adultos, que € um pH acido em geral menor que 5. O pH acido
confere protecao contra proliferagcao bacteriana, auxilia na manutencéao da integridade da
barreira cutanea, no controle da descamacéao e no processo de regeneragao da pele
(FERNANDES; MACHADO; OLIVEIRA, 2011). O pH aumentado nesta faixa etaria
deve-se a exposi¢cao ao liquido amnidtico que é ligeiramente alcalino, assim como
menor teor do NMF, colonizacdo bacteriana deficiente e ainda uma imaturidade
enzimatica do EC. Até os 3 meses de vida o pH da pele apresenta diminuigao
progressiva, contudo, permanece mais alcalino que o do adulto durante praticamente
durante toda a infancia (TELOFSKI et al., 2012).
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Todos estes fatores associados indicam que a pele da crianga € um 6rgao
imaturo, em desenvolvimento. As alteragdes estruturais da barreira cutanea, diminugao
dos lipideos, aumento da TEWL e pH mais elevado contribuem para uma pele mais
sensivel e vulneravel a agresséo de produtos quimicos e de agentes microbianos.
Podem ainda estar relacionados a maior probabilidade de penetragdo de substancias,

em especial os haptenos relacionados aos processos alérgicos (SILNY et al., 2013).

2.2 DERMATITE DE CONTATO

Dentre as doencas de pele que acometem as criangas esta a Dermatite de
Contato (DC), uma dermatose inflamatéria eczematosa decorrente do contato de
substancias potencialmente irritantes ou sensibilizantes com a pele. Nos adultos é uma
doenca frequente, especialmente associada a substancias presentes no ambiente de
trabalho, ou seja dermatite ocupacional. Na faixa etaria pediatrica sua frequéncia
aumenta com a idade, € mais comum nos adolescentes. No entanto, tem sido cada
vez mais frequente mesmo em criangas de baixa idade (DUARTE; KOBATA, 2007).

Classicamente a DC divide-se em irritativa (DCIP — Dermatite de Contato por
Irritante Primario) e alérgica (DCA — Dermatite de Contato Alergica). Estas dermatoses
apresentam fisiopatologia distinta e identifica-las clinicamente é importante para
o0 manejo terapéutico. Porém, esta identificacdo pode ser dificil e elas podem ainda

ser concomitantes.

2.3 DERMATITE DE CONTATO POR IRRITANTE PRIMARIO

A DCIP é responsavel por 70-80% dos casos de DC e ocorre devido a uma
injuria dos queratinécitos secundaria a irritagcdo promovida por uma substancia com
acao potencialmente toxica a célula (NOSBAUM et al., 2009). O conceito de que na
DCIP o processo inflamatério decorrente do contato da substancia é independente do
sistema imunolégico hoje € considerado simplista, visto as inumeras citoquinas,

quimiocinas e células que participam de sua fisiopatologia. Sabe-se que a DCIP € uma
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dermatose complexa, em que a integridade da barreira cutdnea é seriamente
comprometida, o que promove alteracbes celulares significativas e a liberacdo de
inameros mediadores inflamatérios (SLODOWNIK; LEE; NIXON, 2008; LEE et al., 2013).

2.3.1 Etiologia da dermatite de contato por irritante primario

A suscetibilidade para o desenvolvimento da DCIP € dependente da associagao
de fatores préprios do individuo (endoégenos) e de fatores relacionados as substancias e
caracteristicas presentes no meio ambiente (exdgenos). Predisposicéo genética, idade,
género, local da pele atingida e a presenca de doengas associadas (como a dermatite
atopica) sdo considerados importantes fatores endoégenos. Enquanto o potencial
irritante inerente da substancia, sua concentracido, quantidade, tempo e repeticao do
contato sdo caracteristicas exégenas que devem ser avaliadas.

Intervalos longos entre as exposi¢cdes podem ser determinantes para uma menor
irritacdo, enquanto exposic¢des frequentes e repetidas possuem um efeito cumulativo.
Quando uma substéancia agride a pele repetidamente a TEWL inicialmente aumenta,
na evolugao ocorre uma adaptacao do tecido cutdneo e a perda de agua volta aos
valores observados anteriormente, num mecanismo de protecado da epiderme. Outra
forma de protecao e adaptagéo da pele contra a agressdo provocada por substancias
irritativas € o aumento da produgdo de ceramidas tipo 1, um dos principais lipideos
constituintes da barreira cutanea. O clima quente propicia a sudorese e pode facilitar o
efeito irritativo, especialmente se for uma area de pele sob oclus&o. O préprio suor é
um agressor para o tecido cutdneo e ainda facilita a penetragdo e agao de outras

substancias.

2.3.2 Fisiopatologia da dermatite de contato por irritante primario

A patogénese da DCIP envolve células, mediadores inflamatérios e resposta
imunoldgica. A barreira epidémica desempenha um importante papel na DCIP e

alteracdes na sua integridade, como ocorre na DA, comprometem a resposta adequada
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frente a agentes agressores. Pacientes com DA que possuem mutagdes no gene
da filagrina apresentam uma DCIP com manifestagdes clinicas mais graves, em
decorréncia da barreira epidérmica inadequada (LEE et al., 2013).

Os queratinécitos sao células do tecido epitelial que formam as camadas da
epiderme. Desempenham um papel central importante no desenvolvimento da DCIP por
possuirem fungao de barreira fisica (junto com os lipidios) e também ao expressarem
diversos receptores relacionados ao sistema imunoldgico inato. Apds uma agresséao a
pele estes receptores irdo suscitar sinais para a liberagdo de quimiocinas e mediadores
proinflamatoérios, o que dara inicio a resposta do tecido cutaneo frente ao dano
provocado pela substancia irritativa. A presenga destes mediadores desencadeia uma
série de eventos observados na clinica: dilatagdo vascular (eritema), extravasamento
de plasma na derme (edema) e na epiderme (bolha) (MOTTA et al., 2011). O contato
da substancia agressora provoca rompimento da barreira cutdnea e a subsequente
liberagao de IL-1a pelos queratinocitos, sendo este considerado o primeiro evento da
cascata inflamatéria na DCIP. A IL-1a ativada sera responsavel por estimular a
produgdo de uma gama de quimiocinas e citocinas pré-inflamatoérias como: IL-1j3,
TNF-qa, IL-6 e IL-8, que irdo permear as células da epiderme e derme. A IL-1B é
secretada como um precursor inativo e apds clivagem promovida por uma enzima
conversora, torna-se um componente ativo que juntamente com a IL-1a desempenha
importante papel no recrutamento das células responsaveis pela resposta inflamatdria.
Esta enzima conversora da IL-1a é detectada rapidamente apés o contato de um
agente irritante com a pele. Juntas, IL-1a e IL-1B s&o responsaveis por ativar células
dendriticas e linfécitos T, estimular a produgdo de outras citocinas e quimiocinas,
promover o aumento da expressao de fibroblastos e de moléculas de adeséao
endoteliais. Outra citoquina que desempenha funcéo chave na fisiopatologia da DCIP
€ 0 TNF-a. O contato com a pele de substancias irritantes como formaldeido e Lauril
éter sulfato de sodio (Sodium Laurel Sulphate — SLS) pode induzir a sua expressao
pelos queratinécitos. Quando presente, o TNF-a promove aumento da expressao de
moléculas do complexo principal de histocompatibilidade (MHC) classe II, regula a
presenca de moléculas de adesao endoteliais e induz aparecimento de outros
mediadores inflamatérios (IL-1, IL-6, IFN-Y). Estudos ja demonstraram que ao se
aplicar anticorpos (AC) anti TNF-a consegue-se bloquear a fase de elicitagao da DCIP.

Este aumento das moléculas de adesao e citocinas endoteliais contribuem para a
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migragao de células dendriticas, macrofagos e células T em direcdao a pele,
desmistificando a ideia de que na DCIP ndo ha participagao do sistema imunoldgico.
Em conjunto com a IL-1a, o TNF-a promove sinais inflamatérios primarios que irdo
liberar sinais secundarios responsaveis pelo recrutamento de células T e células
dendridicas para o local de pele agredido (LEE et al., 2013).

A acgédo das quimiocinas sobre as células apresentadoras de antigeno da pele,
chamadas Células de Langerhans (CL), faz com que este grupo celular se desloque
para o local de pele agredido no intuito de reconhecer e apresentar estes agentes
irritantes aos linfécitos T, induzindo resposta imunoldgica primaria. Fibroblastos
ativados pela IL-1a liberam outros mediadores com fungéo de recrutar CL. Em 2009
um estudo da Universidade de Bern, na Suicga, realizou a analise imunohistoquimica
das células presentes no local de inflamacéo de pele apds contato com substancia
irritante. Constatou-se a presenca de varias linhagens de CL e macréfagos ativados
responsaveis pela agao inflamatdria local e também pela remodelacdo do tecido
lesionado. Estas células do sistema imunoldgico inato representam um importante elo
de ligagao entre os queratindcitos lesados, suas citocinas e o recrutamento e ativagao
das células T presentes no infiltrado inflamatorio da DCIP (SLODOWNIK; LEE; NIXON,
2008; TANG et al., 2010).

As substancias irritantes causam danos na barreira cutanea por diferentes
formas de agdo. A acetona € um solvente que em contato com a pele promove aumento
na proliferacdo basal dos queratindcitos e também tem a propriedade de extrair lipidios
da barreira cutanea, danificando-a. O SLS é um detergente e tensoativo presente em
diversos produtos de uso rotineiro como sabonetes, xampus e cremes dentais, atua
como um eficaz desengordurante. E capaz de provocar danos em proteinas cutaneas
como queratina e profilagrina, alterar a estrutura da barreira da pele expondo novos
locais de ligagdo de agua, o que por fim causa hiperhidratagdo do EC. Toda esta
alteracdo da barreira leva a ativacdo da imunidade inata e inicio do processo
inflamatoério. Estes sdo dois exemplos de substancias irritantes que atuam por
diferentes mecanismos, mas que ao final desencadeam resposta inflamatdria que se

assemelha clinicamente.
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2.3.3 Manifestagdes clinicas, diagnéstico e tratamento da dermatite de contato por

irritante primario

A apresentacao clinica da DCIP possui um grande espectro de manifestagbes
conforme o tipo de substancia agressora, tempo e local de contato com a pele.
O surgimento das lesdes agudas pode ser rapido e restrito ao local de contato com a
substancia indutora. Observa-se a presenca de eritema, edema e até bolhas, associadas a
sensacao de queimacao local. Substancias com alto poder caustico podem levar ao
desenvolvimento de necrose. No caso de contato cronico, a pele pode tornar-se
xerotica e descamativa, com eritema, hiperceratose e liquenificacdo (NOSBAUM et al.,
2009; MOTTA et al., 2011).
A suscetibilidade ao surgimento da DCIP decresce com a idade e € maior nas
criangas abaixo de 8 anos. E possivel haver manifestagao de pele no primeiro contato
dependendo da intensidade da ag&o caustica do agente. Mais comumente, o irritante
primario possui uma agao caustica retardada e as manifestagcdes ocorrem apés 24
horas do contato com a pele. No entanto, a forma mais comum de DCIP ocorre pelo
contato repetido de uma substancia com a pele, as manifestagdes surgindo dias,
meses ou até mesmo anos apds o inicio da exposicdo com o agente irritativo.
Inumeros e frequentes contatos acabam por ultrapassar o limiar de tolerancia da pele e
desencadear a dermatite (AKHAVAN; COHEN, 2003; DUARTE et al., 2005). As lesdes da
DCIP podem se tornar crénicas devido a um recrutamento persistente de células e
mediadores inflamatérios e também pela presenga do TNF-a que mantém o ambiente
permeado por citocinas pro-inflamatérias (SLODOWNIK; LEE; NIXON, 2008).
Sao descritas 10 apresentagdes clinicas distintas de DCIP:
1. DCIP aguda: causada por um potente irritante como um &acido ou alcali
forte, as manifestacbes sdo quase imediatas ao contato com a pele.
Eritema e edema estdo presentes, pode ser observada necrose.
A resolucado completa leva em torno de 4 semanas.

2. DCIP aguda retardada: a reagédo neste caso também é aguda, porém nao
imediata, podendo as manifestagbes ocorrerem cerca de 24 horas depois
do contato da substancia com a pele. A sintomatologia € semelhante a da

DCIP aguda e o prognostico em geral € bom, mas neste caso o tempo
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decorrido entre o contato e o inicio da lesdo podera dificultar a detecgao
do agente causal.

3. Reacao irritativa: em geral esta relacionada ao contato que ocorre durante o
trabalho e em pessoas que expdéem as maos a umidade frequente.

4. Irritacdo subjetiva ou sensorial: nesta forma de apresentacdo ndo ha
alteragdo clinica ou histologica evidente, a pessoa queixa-se de ardéncia,
prurido ou sensacao local de queimacéo.

5. Irritagdo ndo eritematosa: semelhante a irritagcao subjetiva, ndo ha evidéncias
clinicas de lesdo, porém ocorre alteracao histoldgica.

6. DCIP cumulativa: é a forma mais comum de DCIP, também chamada de
cronica. As manifestacbes acontecem apds inUmeros contatos repetidos
de uma substancia fraca. A agressao repetida ndo permite que a pele se
recupere o que leva a uma dermatite persistente. Os sintomas, eritema e
ressecamento, ndo ocorrem imediatamente apos o contato e neste caso
muitas vezes ha confusio diagndstica com a DCA.

7. DCIP traumatica: ocorre devido a um trauma agudo na pele, como nas
queimaduras quimicas.

8. Dermatite pustular e acneiforme: a apresentacao clinica neste caso é com
pustulas e reacado acneiforme apds a exposi¢cao a metais, dleos, alcatrdo
e cosméticos.

9. Dermatite irritante esteatética: também chamado de eczema craquele,
ocorre nos periodos de inverno quando se associa pele xeroética e o clima
frio. Acomete especialmente pessoas idosas, durante o inverno o clima
frio associado a banhos quentes e uso de sabonetes agravam a xerose e
a pele apresenta prurido intenso e rachaduras.

10. Dermatite friccional: ocorre em locais de pele com atrito frequente.

Quando se fala sobre a DCIP na crianga é imperativo mencionar a dermatite
irritativa da area de fralda (FERNANDES; MACHADO; OLIVEIRA, 2008). Estima-se que
esta dermatose afete cerca de 50% dos lactentes, observada com mais frequéncia
dos 9 a 12 meses de vida, mas pode ser vista até cerca dos 2 anos de idade, sem
preferéncia por sexo ou raga. Varios fatores propiciam o desenvolvimento das
manifestacdes clinicas da DCIP da area de fraldas, sdo eles: ambiente umido e quente,

em que observa-se constante atrito da fralda com a superficie da pele associado a
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presenga da urina e das fezes. A urina é responsavel por um estado de
hiper-hidratagédo do EC, o que aumenta sua permeabilidade a agentes irritantes. Além
disto, a associagao da urina com as ureases fecais promove um aumento do pH local.
Sais biliares, proteases e lipases presentes nas fezes sdo responsaveis por contribuir
para a formacgao do eritema e para a quebra da barreira cutdnea. Com o advento das
fraldas descartaveis com alto poder de absorgcao, observou-se uma diminuicdo da
incidéncia da dermatite irritativa nesta localizagao (TELOFSKI et al., 2012).

Outra substancia potencialmente irritante para a crianga € a saliva, seu contato
frequente com a pele pode ser responsavel por manifestagdao de DCIP. Nos lactentes a
sialorreia € comum, desencadeando manifestagcdes na regiao perioral, mento, regiao
cervical e até mesmo no térax anterior. Criancas em idade escolar que possuem o
habito de passar constantemente a lingua nos labios, especialmente se estdo
ressecados, desenvolvem um eritema perioral, fissuras e piora do ressecamento
(PIGATTO et al., 2010).

As formas de apresentagcdo da DCIP sio variaveis dependendo do poder
agressor da substancia irritante sobre a pele. O diagnéstico da DCIP € clinico, e s6 é
realizado frente a suspeita clinica que é baseada no formato e local da lesdo e
tentativa de associagdo com possiveis substancias envolvidas. Relacionar com os
periodos de agudizagao das manifestagdes, localizagdo e sintomas associados pode
auxiliar na identificagdo do irritante. A apresentagao clinica da DCIP muitas vezes é
indistinguivel da DCA. Assim, é fundamental que a anamnese e exame fisico sejam
minuciosos, na busca de detalhes que auxiliem no diagndéstico correto.

O tratamento da DCIP baseia-se na identificagdo da substancia irritante, o que
pode representar um arduo trabalho de detetive. Ainda assim, nem sempre € possivel
a remocao do contato desta substancia com a pele. O uso de corticéides tépicos ou
imunomodulados (pimecrolimus e tacrolimus) auxiliam no controle das manifestagcbes
inflamatérias e restaurar a barreira cutdnea com emolientes diminui a sintomatologia.

No caso especifico da dermatite na area de perineo, cuidados simples como a
troca frequente de fraldas e a higiene local adequada podem ser suficientes para evitar
gue a crianga desenvolva lesdo mais grave. O ideal € que a regido seja sempre lavada
com agua morna e uma pequena quantidade de sabao depois que a crianga evacuar.
Deve-se deixar a pele livre da fralda para que ela possa secar adequadamente

diminuindo a hiperhidratacdo local e os danos a barreira cutanea. A aplicacdo na pele de
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pastas ou cremes espessos diminuem a permeabilidade do EC, além de atuarem
como protecdo mecanica contra o contato de substancias irritantes (FERNANDES;
MACHADO; OLIVEIRA, 2011). Ha situagbes, como na dermatite pela saliva, em que o
irritante é identificado, porém sua remocao é dificil. Neste caso, medidas como
lavagem frequente do local com agua e o uso de cremes que formem uma barreira

mecanica protetora, podem minimizar a sintomatologia.

2.4 DERMATITE DE CONTATO ALERGICA

A outra forma de apresentacao da DC € a DCA, uma dermatose que acomete
15-20% da populagéo geral. Até poucos anos atras era considerada rara na infancia,
acreditava-se que as criangas eram menos expostas a substancias sensibilizantes e
também tinha-se a ideia de que o sistema imunoldgico imaturo n&o seria capaz de
produzir esta forma de resposta alérgica. Hoje, € um importante diagnostico a ser
pensado nesta faixa etaria, responsavel por 20% de todas as dermatites observadas
na infancia (CASTANEDO-TARDAN; MATIZ; JACOB, 2011). A DCA é duas vezes mais
frequente no género feminino e pode se manifestar precocemente, com prevaléncia
de 15% entre os 12 e 16 anos de idade (SHARMA; ASATI, 2010; ADAMNI; JACOB,
2014). No entanto, tem sido diagnosticada em criangas de baixa idade, de dois a trés
anos e mesmo em lactentes, devido ao aumento do contato precoce com agentes
sensibilizantes, como vacinas, piercing, medicamentos topicos e cosméticos (SHARMA,;
ASATI, 2010).

2.4.1 Etiologia da dermatite de contato alérgica

O desenvolvimento da DCA esta associado a caracteristicas préprias da pele,
regidbes em que a mesma é mais fina como as palpebras e genitais sdo mais
suscetiveis enquanto as palmas e plantas, que possuem pele mais espessa, sd0 mais
resistentes. A pele integra, sem danos na barreira cutédnea, confere protegdo mais

eficaz, o que ndo acontece quando existe uma alteracdo na barreira cutanea como na
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pele xerética ou de pacientes com DA. Nas regides do corpo em que a umidade e o
calor sdo maiores o antigeno tem mais facilidade em penetrar na epiderme. O tempo
de contato da substancia com a pele também tem importancia, contatos maiores do
que 30 minutos desencadeiam uma reposta imunolégica. No caso de uma substancia
em contato com a pele por menos de 10 minutos, a lavagem abundante do local pode
reduzir o risco de manifestacao alérgica (MOTTA et al., 2011).

Algumas caracteristicas especiais determinam que uma substancia apresente
maior capacidade de desencadear a DCA, sao elas: ser um agente lipofilico, possuir
reatividade quimica (capacidade de formar complexos estaveis com as proteinas do
hospedeiro) e possuir baixo peso molecular, o que facilita sua passagem pelo EC. Os
haptenos sao substancias relacionados ao desenvolvimento da DCA, possuem baixo
peso molecular e por si s6 ndo sdo nocivos a pele, penetram as camadas da epiderme
sem serem reconhecidos pelo sistema imunolégico. Contudo, ao entrarem no organismo
se associam a proteinas plasmaticas formando um complexo hapteno-proteina que ira
sensibilizar e iniciar a resposta imunoldgica especifica mediada por linfécitos T.
A imunogenicidade do complexo depende da natureza do hapteno, tipo de ligagéo

com a proteina e a configuragao tridimencional final do complexo.

2.4.2 Fisiopatologia da dermatite de contato alérgica

A DCA é uma reagao imunoldgica tipo IV de Gell & Coombs, também chamada
de hipersensibilidade celular tardia, mediada por linfécitos T que se inicia apdés um
antigeno entrar em contato com a pele. A reagao ocorre em duas fases: aferente
(indugéo) e eferente (elicitagdo). A denominacéo tardia refere-se ao intervalo de
tempo entre a penetracéo intradérmica de um antigeno em um organismo previamente

sensibilizado e o estabelecimento da resposta inflamatdria.
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2.4.21 Fase deinducéao

A fase aferente ocorre no primeiro contato com um alérgeno e se completara
ao final da sensibilizagao.

A ligacédo do hapteno com a proteina forma um antigeno verdadeiro e € o
evento inicial crucial para o reconhecimento de algo ndo préprio ao organismo.
A Célula Apresentadora de Antigeno (CAA), participante ativa deste processo, nao
consegue identificar como estranho o hapteno isolado, somente quando ligado a
proteina. A CAA é um tipo de Célula Dendritica (CD) que recebe esta denominagao por
possuir projecoes de membrana. Na pele é representada pela Célula de Langerhans
(CL) e células dendriticas dérmicas. Sao células que desempenham fungao de elo entre
os sistemas inato e adaptativo. Expressam na sua superficie de membrana moléculas do
complexo principal de histocompatibilidade || (MHC - Major Histocompatibility Complex),
responsaveis por codificar um grupo de proteinas que conferem capacidade de
reconhecimento do que é préprio ao organismo. O mecanismo exato que faz com que
o hapteno consiga ativar estas CD n&o esta completamente esclarecido, no entanto é
considerado fundamental para a continuidade do processo de hipersensibilidade.
Uma hipotese € que receptores Toll-like (especialmente TLR2 e TLR4) presentes na
membrana de queratindcitos sejam os responsaveis por enviar sinais a CD para que
esta se torne ativada e capaz de se ligar ao hapteno (HONDA et al., 2013; KAPLAN;
IGYARTO; GASPARI, 2012). Um estudo realizado com ratos em que TLR2 e TLR4
estavam ausentes, mostrou que os animais nado foram sensibilizados e nao
desenvolveram manifestacdes de hipersensibilidade apds contato com hapteno
(KAPLAN; IGYARTO; GASPARI, 2012). A participagdo dos queratindcitos ¢ ativa
durante todo o processo, apos o contato com o hapteno, produzem mediadores como

TNF-q, IL-1B, prostaglandinas e IL-18, fundamentais para a maturagéo e migragéo da

CD até os ganglios (HONDA et al., 2013).

Apobs a CD reconhecer o complexo hapteno-proteina, ele € fragmentado em
varios peptideos e estes fragmentos se depositam nas fendas do MHC Il de superficie.
Somente desta forma os linfocitos T sdo capazes de identificar o antigeno e iniciar

uma resposta imunoldgica especifica. A unido do complexo hapteno-proteina com o
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MHC Il permite que ocorra a apresentacao do antigeno ao LT e promove modificagdes
necessarias na CD para que a resposta imunolégica tenha continuidade.

O complexo formado pela CD e fragmentos do antigeno devera se direcionar
para o ganglio correspondente através dos vasos linfaticos. Este processo de migragao é
auxiliado pelo TNF-a que promove a diminuigdo da expressao de proteinas que mantém a
ligacdo da CD com o queratindcito. A participagdo conjunta com a IL-1 faz com que
ocorra o aumento da expressao de moléculas na superficie de células endoteliais o
que facilita a passagem das CD rumo ao glanglio linfatico correspondente. Sob a agao
da IL-1 e TNF-a a CD sofre uma mudanca e passa de uma funcéo de captacdo para
apresentacao de antigenos.

No linfonodo as CD e o LT virgem ou naive (ainda n&o envolvido na resposta
imunolégica) se encontram e formam uma sinapse imunoldgica que promove uma
estabilidade maior da ligagdo entre as duas células. Sozinha, esta ligagdo nao é capaz
de promover a ativacado do LT naive, para que isto ocorra sdo necessarios dois sinais
moleculares, que sao transmitidos das CD aos linfécitos T.

As moléculas MHC Il presentes na membrana da CD funcionam como
carreadores para os fragmentos peptidicos serem apresentados aos LT naive. Caso o
linfocito possua um receptor compativel com o antigeno, ele recebe o primeiro sinal
que culmina em alteragdes em sua estrutura e faz com que o linfécito busque
avidamente a ligagdo com a CD. O segundo sinal acontece apds moléculas
coestimulatérias presentes na membrana da CD se unirem a seus respectivos pontos
de ligagéo do LT, desta forma a CD autoriza que estas células iniciem o processo de
expansao clonal. Uma destas ligagdes induz o linfécito a produzir IL-2, citocina
imprescindivel para iniciar este processo de expansdo do LT agora ativado.
Dependendo do estimulo fornecido pela CD e das citocinas presentes no ambiente,
ocorre a polarizagao e diferenciacao linfocitaria. De forma geral a IL-12 determina a
diferenciacao para células efetoras (helper), enquanto a IL-10 promove o surgimento
de Células Reguladoras (Tregs). A formagdo do LT helper 1 (Th1) depende da
presencga de IL-12 e TGF [3, enquanto a polarizacdo para Th2 deve-se a IL-2, IL-4 e
IL-12. Um terceiro tipo de linfocito efetor, Th17, pode ser formado sob influéncia das
citocinas IL-6, IL-1B, IL-23 e IL-12 presentes no meio. Este linfocito esta associado a
disturbios autoimunes e também a producéao de potentes citocinas pro-inflamatoérias. A

participacado do Th17 na fisiopatologia da DCA foi demonstrada inicialmente apds a
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deteccao de IL-17 em uma lesao de pele devido ao contato com niquel. Atualmente o
Th17 tem sido relacionado a ativagao de macréfagos e fibroblastos e recrutamento de
neutrdfilos para o local de contato com o alergeno (PEISER, 2013).

Outro tipo importante de LT que participa da fisiopatologia da DCA sao as
células Tregs. Trata-se de um grupo de linfécitos com capacidade de produgao de
citocinas imunossupressoras, associado a autotolerancia do organismo e a mecanismos
regulatérios que assegurem o bloqueio das respostas imunoldgicas. A participacao
das células Tregs na DCA ocorre em ambas as fases da resposta imunologica. Apds o
contato com uma substancia alergénica as células Tregs, desde que estejam com sua
acao biolégica mantida, podem reduzir ou mesmo suprimir 0 processo de sensibilizagéo.
Estdo também envolvidas no controle e até supressdo da resposta inflamatéria
(PEISER et al., 2012).

ApoOs a expansédo clonal, os linfécitos T hapteno-especificos percorrem a
corrente sanguinea e irdo se direcionar ao sitio inflamatério, finalizando assim a fase
de sensibilizagdo. No caso de nova exposi¢cao ao agente sensibilizante os linfocitos T de
memoria previamente formados serdo prontamente recrutados. A fase de sensibilizagao

ou aferente dura entre 10-14 dias.

2.4.2.2 Fase de elicitacédo

Durante a fase eferente ou de elicitagdo ja houve o contato prévio e a
sensibilizacdo. Um novo contato faz com que o hapteno seja reconhecido e processado
pelas CD. Queratindcitos, neutréfilos e mastocitos sdo as principais células envolvidas no
desenvolvimento do processo inflamatorio nesta fase. Os haptenos estimulam
queratindcitos e mastdcitos a produzir quimiotaticos para neutréfilos. Observa-se um
aumento da permeabilidade vascular que favorece a migragcdo de mastdcitos e
neutrofilos até o infiltrado inflamatoério. Haptenos também induzem os queratindcitos a
produzirem IL-1B e TNF-q, citocinas pro-inflamatdrias que ativam o endotélio vascular a
expressarem moléculas de adesao que guiam os linfécitos ao local de contato com a
pele. Como consequéncia segue-se o recrutamento e direcionamento dos linfocitos T

de memoéria que identificam o alergeno de forma rapida, promovem proliferacao
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linfocitaria e iniciam a resposta inflamatéria, com manifestagdes clinicas cerca de 24 a
96 horas apds a exposi¢ao. Estas células T ativadas liberam citocinas que sao
responsaveis por alterar a permeabilidade vascular e recrutar células para o local de
contato, instituindo a resposta de hipersensibilidade. As células T ativadas que
chegam a area inflamada estimulam as células locais a produzirem citocinas que
promovem o recrutamento de mais células T, amplificando a resposta inflamatoria.

Dependendo do subtipo de linfocito, sdo secretadas diferentes citocinas.
Quando a resposta € Th2 sao liberadas IL-4, IL-5, IL-6 e IL-10, o que favorece a
ativacao de eosindfilos e produgdo de Anticorpos (AC). A pele, através de sua via
epidérmica, favorece respostas imunolégicas tipo Th1. Assim, Th1 produz IL-2,
responsavel por induzir proliferagao de linfocitos e também INF-Y. Esta citocina atrai e
ativa macréfagos e induz a ativagao de LT CD8+. Especula-se que o linfocito CD8+
seja a principal célula efetora no processo de DCA.

A presenca destas células e componentes inflamatdrios contribuem para o
edema na derme e a espongiose observada na histologia (HONDA et al., 2013).
A liberacado dos mediadores inflamatoérios produzidos pelos LT sdo responsaveis pelo
desenvolvimento do eczema (PIGATTO et al., 2010; MOTTA et al., 2011).

Para controlar o processo inflamatorio entram em acao as células Tregs. Elas
produzem IL-10 que inibe o influxo de leucdcitos para a pele ao promover diminuicao
da expressao de moléculas de adesao endoteliais. As células Tregs sédo responsaveis
pela formacado de adenosina que suprime a ativacéo leucocitaria. Observa-se que
quando estas células sao suprimidas durante a fase eferente ocorre uma resposta
inflamatdria prolongada e mais intensa, demonstrando sua importéncia no término do

processo inflamatario.

2.4.3 Manifestagdes clinicas, diagndstico e tratamento da dermatite de contato alérgica

DCA e DCIP apresentam manifestagdes clinicas semelhantes, especialmente
quando a doenga adquire carater cronico (TAN; RASOOL; JOHNSTON, 2014). Na
suspeita de uma DCA a histéria clinica e ambiental deve ser detalhada, na busca de

uma possivel substancia sensibilizante.
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As lesdes da DCA sao encontradas principalmente, porém nao exclusivamente,
na area de contato da pele com a substancia sensibilizante. Nos casos agudos ha
presencga de eritema, edema, papulas e vesiculas. Nas lesdes subagudas sao vistas
exudacao e crostas. E nos quadros crénicos, liquenificagao, fissura, xerose e alteracao
de pigmentagdo. O prurido € um sintoma frequentemente relatado. Nas criangas sao
comuns as manifestagbes em pés, maos, regides perineal e perioral (NOSBAUM et al.,
2009; PIGATTO et al.,, 2010; CASTANEDO-TARDAN; MATIZ; JACOB, 2011; MOTTA
etal., 2011).

Apds o primeiro contato do antigeno com a pele as manifestagdes clinicas
podem demorar de 7 a 14 dias para surgirem, o que caracteriza a forma de
hipersensibilidade tardia ou retardada. Apds a sensibilizagao prévia, em um segundo
contato, a reagao ocorre mais rapidamente e as manifestacbes da dermatite podem
surgir em horas.

O diagnédstico da DCA € baseado na apresentagédo clinica da doenga e
na identificagdo da substancia sensibilizante ou alérgeno. No Quadro 1 estdo
apresentadas algumas diferengas entre as duas formas de DC, que podem auxiliar no

momento do diagndstico.

Caracteristicas da dermatite DCIP DCA
Frequéncia 80% 20%
Tempo de aparecimento das imediato até 48 horas 24-96 horas
lesbes apds o contato sintomas no primeiro contato necessita de sensibilizagéo prévia
Lesbes limitada ao local do contato ndo limitada ao local de contato
Sintoma principal queimagéao prurido
Resolugéo clinica apos 96 horas cerca de 3 semanas
Mecanismo Imunoldégico néonespecifico’ . especifico . .
auséncia de células T ativadas presencga de células T ativadas

QUADRO 1 - DIAGNOSTICO DIFERENCIAL ENTRE DERMATITE DE CONTATO POR IRRITANTE
PRIMARIO E DERMATITE DE CONTATO ALERGICA

FONTE: Adaptado de Nosbaum et al. (2009); Motta (2011)

Na suspeita clinica de DCA utiliza-se o teste de contato (TC), Teste epicutaneo
ou Patch-test, considerado o melhor método para identificagdo etiologica da DCA.
E um teste em que é aplicada uma pequena quantidade de um conjunto de possiveis
substancias causadoras da DCA na regido dorsal do paciente, na tentativa de provocar

uma reagao alérgica controlada.
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No meio ambiente existem milhdes de produtos quimicos e substancias com
potencial para sensibilizagdo cutanea, muitas destas ja identificadas e citadas na
literatura médica (MOTTA et al., 2011). No entanto, a frequéncia das substancias
sensibilizantes possui distribuicdo geografica, conforme os habitos locais de cada
populacdo, e ndo € igual em todos os lugares, variando de pais para pais (SHARMA;
ASATI, 2010). Desta forma tornou-se necessaria a criagdo de um conjunto de
alérgenos que refletisse a prevaléncia encontrada no Brasil. Assim, no ano de 2000, o
Grupo Brasileiro de Estudo em Dermatite de Contato definiu a Bateria de teste
alérgico de contato adaptada para a realidade da populagao brasileira. Esta bateria
composta por 30 substancias que correspondem a cerca de 80% dos principais
sensibilizantes (Quadro 2). Além da bateria padrao, existem testes especificos como,
por exemplo para cosméticos, fragrancias e metais (GRUPO BRASILEIRO DE ESTUDO
EM DERMATITE DE CONTATO, 2000).

SUBSTANCIA CONCENTRAGAO (%) VEICULO
Antraquinona 2 Vaselina sdlida
Balsamo-do-peru 25 Vaselina solida
Benzocaina 5 Vaselina solida
Bicromato de potassio 0,5 Vaselina sdlida
Butil fenol para terciario 1 Vaselina sdlida
Carba-"mix" 3 Vaselina sélida
Cloreto de cobalto 1 Vaselina sélida
Colofénio 20 Vaselina sélida
Epéxi-resina 1 Vaselina sdlida
Etilenodiamina 1 Vaselina sélida
Formaldeido 1 Agua
Hidroquinona 1 Vaselina sdlida
Irgasan 1 Vaselina solida
Kathon CG 0,5 Vaselina solida
Lanolina 30 Vaselina sélida
Mercapto-"mix" 2 Vaselina sélida
Neomicina 20 Vaselina sélida
Nitrofurazona 1 Vaselina sélida
Parabeno-"mix" 15 Vaselina solida
Parafenilenodiamina 1 Vaselina sélida
Perfume-"mix" 7 Vaselina sélida
PPD-"mix" 0,4 Vaselina soélida
Prometazina 1 Vaselina sélida
Propilenoglicol 10 Vaselina sélida
Quaternium 15 1 Vaselina solida
Quinolina-"mix" 6 Vaselina sélida
Sulfato de niquel 5 Vaselina sélida
Terebintina 10 Vaselina sélida
Timerosal 0,1 Vaselina sélida
Tiuran-"mix" Vaselina solida

QUADRO 2 - CONCENTRAGAO E VEICULOS ENCONTRADOS NA BATERIA BRASILEIRA
DO TESTE DE CONTATO

FONTE: Grupo Brasileiro de Estudo em Dermatite de Contato (2000)
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As substancias testadas sao diluidas em veiculos adequados e em concentracdes
padronizadas e sao aplicadas na pele do dorso do paciente com auxilio de uma fita
adesiva que possui camaras especialmente desenvolvidas onde ficam depositados os
alérgenos. O teste fica em contato com a pele por 48 horas quando é realizada a
primeira leitura. A segunda leitura sera feita apds 96 horas da aplicacdo do teste.
Durante todo o periodo de realizagdo do teste o paciente ndo pode molhar a regido
dorsal e deve evitar exercicios fisicos para diminuir o risco de descolamento do adesivo.

Para a leitura do teste utilizam-se os seguintes critérios, preconizados pelo
International Contact Dermatitis Research Group (ICDRG) (LAZZARINI; DUARTE;
FERREIRA, 2013; ADMANI; JACOB, 2014) (Quadro 3):

RESPOSTA AO TC ALTERACAO CLINICA
?+ Duvidoso - minimo eritema
+ Reagéo leve - discreto eritema, edema e papulas eventuais
++ Reagéo forte - eritema, edema, papulas e vesiculas
+++ Reagao muito forte - eritema intenso, edema e vesiculas confluentes
IR Reacao irritante de varios tipos
NT N&o testado

QUADRO 3 - RESULTADOS POSSIVEIS NA LEITURA DO TESTE DE CONTATO
CONFORME O |INTERNATIONAL CONTACT DERMATITIS RESEARCH
GROUP

FONTE: Adaptado de Lazzarini, Duarte e Ferreira (2013)

A interpretacao do resultado do TC depende da experiéncia do examinador e
da correlacdo com as manifestagdes clinicas. Podem ocorrer testes falso-positivos,
como por exemplo, o veiculo ser irritante para o paciente, 0 que ocorre com mais
frequéncia no verao (NOSBAUM et al., 2009). Neste caso a pele no local pode
apresentar aspecto levemente pregueada, discreto eritema e até necrose. Um teste
positivo pode significar que o paciente esta sensibilizado por determinada substancia,
no entanto, pode nao ter relagdo com os achados clinicos (MOTTA et al., 2011). Testes
falso-negativos também podem acontecer, em funcdo de técnica inadequada na
aplicacao, descolamento do adesivo ou oclusao ineficiente das cAmaras. Portanto, um
teste negativo ndo deve excluir a hipétese de DCA (CASTANEDO-TARDAN; MATIZ;
JACOB, 2011; LAZZARINI; DUARTE; FERREIRA, 2013).

Os principais alérgenos envolvidos com a DCA na crianga s&o: niquel, neomicina,
cobalto, fragrancia, balsamo do peru, ouro, formaldeido, lanolina, timerosal e dicromato
de potassio (SHARMA; ASATI, 2010; ADMANI; JACOB, 2014). Um outro estudo indicou
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que os principais alérgenos na infancia sao niquel e as fragrancias (CASTANEDO-
TARDAN; MATIZ; JACOB, 2011). Ainda, Brandao e Gontijo (2012), relataram que os
metais, especialmente niquel, cobalto e cromo, constituem os sensibilizantes mais
comuns na crianga.

As roupas tem sido associadas a DCA e também a DCIP, seja por caracteristicas
préprias do tecido que podem atuar como sensibilizantes, seja em fungao da oclusao
da pele, pois certos tecidos provocam aumento da sudorese, que pode ser um irritante
(PIGATTO et al., 2010).

Havia poucos estudos na faixa etaria pediatrica para identificar possiveis
antigenos causadores da DCA. Acreditava-se que a dermatite de causa alérgica néo
era comum na crianga. Ha também uma dificuldade técnica de aplicacao do TC pois a
superficie cutanea do dorso, local habitual de aplicacdo do teste, pode ser pequena
dependendo da idade da crianga. Desta forma, na crianga pode haver a necessidade
de aplicagao do teste em mais de uma etapa (SHARMA; ASATI, 2010).

Em 2008 dois trabalhos multicéntricos realizados nos Estados Unidos da
América descreveram as caracteristicas do TC na populagdo pediatrica com DCA.
Estudos em todo o mundo demonstram que o TC é seguro e efetivo no diagndstico da
DCA da crianga, mesmo com a concentracédo das substancias semelhante a utilizada
nos adultos (SHARMA; ASATI, 2010; PIGATTO et al., 2010). No entanto, alguns autores
qguestionam se a técnica de aplicagcao do teste ndo deveria ser diferente entre adultos
e criangas.

Um grupo formado por pesquisadores alemaes e americanos propés normativas
para a aplicacdo do TC na populagao pediatrica. Criangas menores de 6 anos devem
ser submetidas ao teste somente com alto grau de suspeita de DCA. Entre 6 e 12 anos
de idade o teste deve ser retirado apdos 24 horas e as leituras serem feitas com 48 e 72
horas apos a aplicagdo. Apos os 12 anos a técnica deve ser semelhante a utilizada
nos adultos. No entanto, ndo ha nenhuma recomendacgao de reduzir as concentragdes
das substéancias nos testes aplicados nas criangas (ADMANI; JACOB, 2014).

E importante que a indicagdo de se realizar o TC no paciente pediatrico seja
adequada. Deve existir forte suspeita de DCA, associada a dermatite crénica (mais de
2 meses de duracéo) e de dificil controle (ADMANI; JACOB, 2014).
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2.5 DERMATITE ATOPICA

A dermatite atépica (DA) € uma doenga erittmato descamativa de caracteristica
cronica e recidivante. E a dermatose mais frequente na infancia, é responsavel por
1% das consultas em pediatria e 20% das consultas por problemas dermatoldgicos na
crianga. Na populacao geral sua frequéncia atinge 10 a 30%. Contudo, sua importancia
na faixa pediatrica € confirmada ao constatar-se que 45% dos casos de DA surge
durante os primeiros 6 meses de vida, 60% durante o primeiro ano e 85% dos casos
antes dos 5 anos de idade. O impacto da DA na qualidade de vida pode ser grande,
especialmente decorrente do prurido, um sintoma frequente e que interfere nas

atividade do dia a dia e na qualidade do sono da crianga.

2.5.1 Etiologia e fisiopatologia da dermatite atdpica

A fisiopatologia da DA é complexa e relacionada a fatores genéticos, alteragdes

na barreira cutanea, além de multiplas alteragées imunoldgicas.

2.5.1.1 A barreira cutanea

A barreira epidérmica € uma membrana semipermeavel com fungdes protetora e
metabdlica essenciais para manutengdo da homeostase do organismo e é formada
por queratinécitos da camada cornea (cornedcitos) permeados por diversos tipos
de lipideos. Quando esta integra promove o equilibrio entre a absorgéo e a perda
transepidérmica de agua e de nutrientes, além de bloquear substancias nocivas e
agentes infecciosos (LEVIN; FALLON FRIEDLANDER; DEL ROSSO, 2013-1). Os lipideos
que compdem a barreira sdo ceramidas (50%), acidos graxos e colesterol (25%) que
juntos formam o NMF, uma camada que promove maior aderéncia entre os corneocitos

e, consequentemente, contribui com a manutengdo da integridade da barreira. Ao
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provocar maior unido entre cornedcitos, os lipideos participam da regulagéo do fluxo
de agua pelo EC, mantendo a hidratagao da pele.

Pacientes com DA possuem reducao total dos lipideos cutaneos, especialmente
das ceramidas, inclusive nas areas de pele com auséncia de lesdes clinicas evidentes
(LEVIN; FALLON FRIEDLANDER; DEL ROSSO, 2013).

A filagrina (filamento agregador de proteinas) € um importante elemento na
constituicao do EC e a descoberta de seu gene foi um marco no estudo da fisiopatologia
da DA. O gene da filagrina (FLG), responsavel pela sua formacao, esta localizado no
cromossomo 1g21 e participa da diferenciacéo epidérmica terminal dos queratinécitos.
Filagrina e seu precursor, profilagrina, sdo os principais componentes dos granulos de
queratohialina da epiderme e s&o os responsaveis pelo aspecto histopatoldgico da
camada granulosa. Devido a agao de proteases, a profilagrina vai progressivamente
sendo transformada em filagrina, e isto ocorre a medida que as células se diferenciam
das camadas mais profundas da epiderme até o EC. A filagrina, liga-se a queratina,
presente no citoesqueleto do queratinécito para formar uma matriz de filamentos que se
une ao envelope celular recém-formado. Estes componentes juntos sdo responsaveis
por provocar o achatamento destes queratindcitos, evento crucial para a formacgao
celular caracteristica do EC. A matriz de filamentos composta por filagrina e queratina
promove também a ancoragem entre os cornedcitos. Observa-se portanto, que a
presenca da filagrina € fundamental para manter a integridade e coesao destas células e,
consequentemente, da barreira cutanea. Nas camadas inferiores da epiderme a
filagrina € degradada em acidos graxos livres e outros compostos que fardo parte do
NMF. O componente lipidico do NMF auxilia na manutencgéo do pH acido da pele que
contribui para funcéo antibacteriana.

Desde a descoberta das alteragdes no gene FLG e sua relagdo com a DA, varios
tipos de mutagdes ja foram identificadas e estdo implicadas no desenvolvimento das
manifestagdes clinicas da DA (LEUNG, 2013). A perda de fun¢do do gene FLG ja foi
detectada em 22% de pacientes com DA e foi relacionada concomitantemente
com asma e alergia por sensibilizagdo, além de DA de inicio mais precoce e com
manifestacdes clinicas mais persistentes (SIMON; KERNLAND LANG, 2011). A
deficiéncia da filagrina pode ser devido a alteragdes genéticas ou ser adquirida. Nos
pacientes com DA, a resposta imunoldgica predominante mediada por Th2 e suas

citocinas, promove uma diminuigdo na expressao das moléculas de filagrina (THYSSEN,;
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McFADDEN; KIMBER, 2014). A deficiéncia da filagrina implica em fragilidade da barreira
cutanea, coesao celular prejudicada, maturagdo dos queratindcitos comprometida e
reducédo dos componentes do NMF. Desta forma a manutengéo da hidratacao da pele é
comprometida, ocorre um aumento da TEWL que associada a deficiéncia lipidica e
alteracao celular acarretam em uma pele mais fina e seca. A fungao de barreira fisica
também é comprometida, além do pH alterado e todos estes fatores culminam em uma
pele mais suscetiodos estes facdo de antigenos e agentes microbianos (SIMON;
KERNLAND LANG, 2011; THYSSEN; McFADDEN; KIMBER, 2014). Alteragdes no gene
da filagrina estdo associadas a DA de inicio mais precoce e com manifestagdes
clinicas mais graves (EYERICH; NOVAK, 2013).

As serino proteases (SP) sdo enzimas importantes na manutengdo da
permeabilidade da barreira epidérmica. Na DA sua atividade esta aumentada devido
ao pH alcalino da pele e também a alteragbes genéticas na codificagado da prépria
enzima. Este aumento na atividade de SP nas camadas mais profundas da epiderme
causam degradacéo de proteinas do EC, as quais sao fundamentais para sua integridade
e fungdo de barreira. A agdo enzimatica aumentada provoca também uma regulagéo
negativa da secregdo dos corpos lamelares que ficam aprisionados nos cornedcitos
resultando em uma diminuig&o global dos lipideos intercelulares do EC. Como resultado, é
observada uma maior TEWL e desequilibrio na homeostase da permeabilidade
cutanea. A atividade aumentada das SP intensifica o processo inflamatério mediado
por célula Th2 através da formacado de IL-1, citocina importante para inducao da
cascata inflamatéria (LEE; JEONG; LEE, 2010; PROKSCH; BRASCH, 2012; LEVIN;
FALLON FRIEDLANDER; DEL ROSSO, 2013-2).

2.5.1.2 O sistema imunoldgico e a dermatite atdpica

Uma integragao orquestrada entre o sistema imunoldgico inato e adaptativo
representados por barreira cutanea, citocinas e células, é responsavel pelas
alteragdes imunoldgicas descritas na DA, presentes tanto na pele sd quanto na pele

com lesao da doenca.
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Diferentes tipos de antigenos (Ag) entram em contato com a pele, na DA
encontram uma barreira cutanea defeituosa e incapaz de bloquear adequadamente
sua penetracdo. A presenca de Ag na camada mais externa da pele é capaz de dar
inicio a uma série de eventos imunoldgicos observados na DA.

Os queratinécitos sao estimulados a produzir Linfopoietina do Estroma Timico
(LPET) apos sofrerem dano decorrente do contato com antigenos, estimulo de TLR e
posteriormente devido a cogadura provocada pelo prurido. A LPET possui € uma
substancia liberada por células cutdaneas e de superficie das mucosas gastrica e
respiratéria e o seu principal alvo de agéo é a CD (ZHANG; ZHOU, 2012). A produgao
de LPET pode ser precoce, sua presenca ja foi constatada na primeira hora depois do
contato cutaneo com alérgenos, precedendo a infiltragado local da CD. A LPET tem a
capacidade de promover intensa maturacdo e ativagdo da CD além de induzirem
moléculas coestimuladoras a produzirem citocinas com capacidade de atrair células
Th2. As CD ativadas projetam seus dendritos até a camada granulosa e apreendem
os alérgenos que se encontram na superficie da camada cérnea lesada. Esta
sensibilizacdo percutanea e a exposigao cronica a alérgenos determina a dermatite
atopica (KUBO; NAGAO; AMAGAI, 2012; PARK et al., 2013).

As CD, sob acgéo da LPET, expressam moléculas de superficie que contribuem
para a proliferagao e diferenciagao de linfocitos T CD4 naive para células Th2. Desta
forma, a LPET constitui um importante elo de ligagcado entre a resposta imunoldgica
inata e adaptativa (ZHANG; ZHOU, 2012). Um ciclo é formado cronicamente na DA,
pois o dano dos queratindcitos causado pela cogadura decorrente do prurido provoca
a liberagdo da LPET que ativa a CD com posterior diferenciagdo da célula Th2,
mantendo o processo inflamatério (KUBO; NAGAO; AMAGAI, 2012).

A resposta Th2 exacerbada na DA é resultado de uma série de fatores.
O aumento da atividade das SP promove maior conversao de IL-1a e IL-1 3 que iniciam a
cascata inflamatéria mediada por Th2. A homeostase do EC esta comprometida e sua
capacidade de manter o equilibrio hidrico adequado, prejudicada. Este desequilibrio
resulta em aumento da TEWL e o EC responde emitindo sinais que contribuem para a
manutencdo do estado inflamatério. A barreira cutédnea danificada aumenta a
exposicao aos Ag que, associados a inflamacgao ja instituida, resulta em aumento da
sensibilizagao cuténea e niveis sérios de IgE elevados. A diferenciacao para resposta

imunoldgica Th2 determina a produgdo de citocinas, especialmente IL-4 e IL-13.
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O aumento de IL-4 é responsavel por estimular a producado de IgE e também da
quimiocina CCL18, produzida por CAA e eosindfilos. Esta quimiocina esta presente
também na mucosa brénquica e pode explicar em parte a associacdo de DA e asma
em pacientes atépicos. A IL-4 € uma das responsaveis pela diminuicado da producao
de ceramidas no EC, interfere na formagao do envelope cornificado, estimula uma menor
producdo de desmogleina-3 (importante na manutencao da coesao entre cornedcitos),
além de diminuir a expressao da filagrina. A IL-13 também estimula producgao de IgE e
de CCL18.

Queratindcitos contribuem com a resposta imunoldgica inata da pele ao
produzirem Peptideos Antimicrobianos (PAM). O padréo de resposta inflamatério Th2
reduz a producdo dos PAM, o que resulta em uma incapacidade de combater
adequadamente o Staphylococcus Aureus e que determina um aumento da
colonizagao bacteriana, na pele dos pacientes com DA mesmo em local de pele ndo
acometida por processo inflamatério clinicamente evidente (LEVIN; FALLON
FRIEDLANDER; DEL ROSSO, 2013-2) (LEVIN; FALLON FRIEDLANDER; DEL ROSSO,
2013-3). A presenca do Staphylococcus Aureus na pele dos pacientes com DA
promove a manutengdo do processo inflamatorio, pois esta bactéria atua como um
superantigeno por meio de sua exotoxina (LEVIN; FALLON FRIEDLANDER; DEL
ROSSO, 2013-3).

A célula Th-17, também envolvida na fisiopatologia da DA, produz a citocina
IL-17, que contribui para o processo inflamatdrio e esta relacionada com sensibilizagcao por
alérgenos, além de estimular os linfécitos B a produzirem imunoglobulina E (IgE).
Niveis aumentados de Th-17 na corrente sanguinea estdo relacionados com a
gravidade da doenga, além destas células estarem presentes em lesdes de pele
inflamadas de pacientes com DA. Queratindcitos quando estimulados por IL-17

produzem uma variedade de citocinas proinflamatorias.

2.5.2 Manifestagdes clinicas, diagnéstico e tratamento da dermatite atopica

As alteragdes imunoldgicas e anormalidades estruturais da barreira cutanea,

associadas a suscetibilidade genética, sdo as responsaveis pelo desenvolvimento das
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caracteristicas clinicas observadas na DA. Uma dermatose com manifestacoes
inflamatorias, propensa a infecgbes e que apresenta caracteristicamente uma pele
xerética e com prurido, considerado o sintoma cardinal da doenga. O prurido €, em
geral, intenso e decorrente da hiperreatividade cutanea a diversos estimulos como
estresse, exposicdo aos alérgenos e substancias irritantes, infecgcbes e alteragbes
climaticas (WATSON; KAPUR, 2011; LEUNG, 2013). A DA faz parte de uma doenca
sistémica que engloba outras condi¢cbes atdpicas como asma e rinite. Esta situacao
recebe a denominacao de marcha atépica em que a DA é considerada o passo inicial para
o desenvolvimento das outras manifestacbes (WATSON; KAPUR, 2011). Cerca de
50-80% dos pacientes que apresentaram DA na infancia podem desenvolver asma ou
rinite na idade adulta (MALAJIAN; BELSITO, 2013).

O curso da DA pode ser crbnico, ou se apresentar com surtos de agudizagao e
melhora clinica. Observam-se lesdes eritematosas, com papulas e exsudagao na
fase aguda. Cronicamente as lesdes tornam-se liquenificadas, espessas e com
acentuacgao dos sulcos normais da pele. Habitualmente a xerose e o prurido estao
presentes durante todas as fases em graus variaveis de intensidade (LEUNG, 2013;
EICHENFIELD et al., 2014).

A distribuicdo das lesbes depende da faixa etaria do paciente. Nos lactentes
(0-23 meses) as lesdes estao localizadas principalmente na face, nas regides malares
poupando area central (nariz e boca). Regides extensoras dos membros, couro
cabeludo e tronco também sdo acometidas. Nesta faixa etaria predominam as lesdes
eritematosas e € raro encontrar liquenificagdo. No pré-pubere (2-10 anos) as lesdes
sao observadas especialmente nas regides flexoras dos membros. As manifestagdes
agudas sao frequentes, lesdes exudativas e eritematosas com prurido acentuado
e muitas vezes infeccdo secundaria associada. No entanto, observa-se também
manifesta¢des de doenga crénica, com liquenificagdo. O adolescente e adulto jovem
também possuem lesdes em regides flexurais dos membros e ainda em dorso de
maos € pés.

Nao existe teste diagndstico especifico para a DA, neste caso a clinica é
soberana. A morfologia e distribuicdo das lesdes, sinais e sintomas caracteristicos de
cada faixa etaria sado indicativos desta dermatose. Hanifin e Rajka, em 1980, sugeriram
critérios diagndsticos maiores e menores (requer 3 dos 4 maiores e 3 dos 23 menores)

que sao utilizados, especialmente em estudos cientificos (BALLONA; BALLONA, 2004).
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No entanto, devido ao elevado niumero de critérios menores o seu uso rotineiro tornou-se
complexo (Quadro 4). Outros autores propuseram modificagdes que tornaram o método
diagndstico mais facil, mantendo sua confiabilidade. Deve haver prurido ou referéncia do
mesmo nos ultimos 12 meses associado a pelo menos 3 dos seguintes critérios:
1. pele seca ou historia de xerose no ultimo ano; 2. historia pessoal de rinite ou asma
ou familiar de rinite, asma ou dermatite nos menores de quatro anos; 3. idade de inicio
precoce, em geral antes do segundo ano de vida; 4. presenca eczema com
envolvimento das pregas cubital e poplitea e regido anterior dos tornozelos, e nos
menores de 4 anos regido malar e frontal e face extensora de membros
(BRENNINKMEIJER et al., 2008; EICHENFIELD et al., 2014).

CRITERIOS MAIORES

. Prurido

. Morfologia e distribuicdo caracteristica das lesées
. Curso crdnico e recidivante

. Histéria pessoal ou familiar de atopia

CRITERIOS MENORES

INIRINIE

. Xerose
. Ictiose/hiperlinearidade palmar / ceratose pilar

. Reatividade ao testes cuténeo de leitura imediata

. Elevacao dos niveis sérios de IgE

. Idade de inicio precoce

. Tendéncia a infec¢do de pele

. Tendéncia a dermatites inespecificas de pés e maos
. Eczema de mamilo

. Queilite

10. Conjuntivite recidivante

11. Prega de Demie-Morgan

12. Ceratocone

13. Catarata

14. Escurecimento periorbitario

15. Palidez centro facial

16. Pitiriase Alba

17. Pregas em regiéo cervical

18. Prurido provocado por sudorese

19. Intolerancia a 1a

20. Acentuacao perifolicular

21. Intolerancia alimentar

22. Evolugao influenciada por fatores ambientais e amocionais
23. Dermografismo branco

OO N U WN| =~

QUADRO 4 - CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE DERMATIE ATOPICA SEGUNDO
HANIFIN E RAJKA

FONTE: Ballona e Ballona (2004)

O tratamento da DA busca restaurar a barreira cutanea, reduzir as manifestacdes
inflamatodrias € minimizar os estimulos que podem desencadear doencga. As medidas

terapéuticas incluem medicagbes topicas como corticdide, imunomoduladores e



46

antibidticos. Nos casos graves e de dificil controle pode ser necessario instituir medicagao
sistémica como ciclosporina. No entanto, o pilar do tratamento da DA sao os emolientes,
que devem ser usados em todas as fases da doenca.

Dentre as alteragbes descritas na DA e responsaveis por sua fisiopatologia, a
modificacdo na integridade da barreira cutanea é de suma importancia. O uso de
emolientes adequados auxilia na reposi¢cao dos lipideos que constituem o cimento
entre os queratinécitos do EC. A coesao celular fortalecida diminui a exposi¢ao da pele
a agentes externos e, consequentemente, a sinalizagdo da cascata inflamatéria é
menor, reduzindo as manifestag¢des clinicas e diminuindo o numero de crises agudas.

A orientagdo aos pais e a prépria crianga é parte fundamental para que se
obtenha sucesso no tratamento. Em muitos casos o aconselhamento psicolégico pode
ser benéfico. A medida que pais e pacientes compreendem que a DA é uma doenca
cronica, que a despeito do tratamento podem ocorrer periodos de piora, aprendem a

controlar estes momentos e melhorar significativamente a qualidade de vida.

2.6 ATOPIA E CRITERIOS LABORATORIAIS PARA SEU DIAGNOSTICO

O termo atopia foi introduzido em 1923 por Coca e Cooke para identificar uma
reagao imunolégica de hipersensibilidade tipo | de Gell & Coombs, com resposta
imunolégica humoral. Segundo a Organizagdo Mundial de Alergia (World Allergy
Organization - WAO) os individuos atépicos possuem uma tendéncia a produzir IgE
apdés sensibilizagdo com alérgenos ambientais (DE BENEDETTO et al, 2009;
BALDACARA et al., 2013). Dermatite atopica, asma e rinoconjuntivite sdo sindromes
clinicas definidas por uma colecado de sinais e sintomas comumente referidos como
doencas atopicas. A distingdo entre atopia e DA é importante, ja que uma crianga com
atopia e aumento de IgE ndo necessariamente desenvolve manifestagbes clinicas ou
doenca. O contrario também acontece, a medida que individuos com DA podem
possuir niveis sérios normais de IgE. Atualmente estima-se que 30-50% das criangas
apresentem sensibilizagcao a alérgenos, no entanto, nem todas apresentam manifestagao
de doenca (BALDACARA et al., 2013).
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A presencga de anticorpos IgE especificos pode ser mensurada pelo teste por
puntura, identificando individuos atépicos e n&o atépicos. E considerado um teste de
leitura rapida em que extratos de diversos alérgenos sdo colocados em contato com a
pele, é feita uma pequena puntura para estimular resposta imunolégica. Além dos
extratos testados existem dois controle, um positivo (histamina) e um negativo (soro
fisiologico). A leitura do teste é feita mensurando em milimetros os maiores didmetros da
papula formada e comparada aos controles.

A reatividade é quantificada pelo simbolo de cruzes conforme descrito na
Quadro 5.

REATIVIDADE MANIFESTACAO CLINICA
0 nenhuma reacao
+ papula 1 mm
++ papula 2 mm
+++ papula 3 - 5 mm
++++ papula maior 5 mm

QUADRO 5 - LEITURA DO TESTE DE PUNTURA
FONTE: Adaptado de Motta, Kalil e Barros (2005)

2.7 DERMATITE DE CONTATO E DERMATITE ATOPICA, QUAL A RELACAO
ENTRE ESTAS DOENCAS?

Diferenciar DCIP, DCA e DA em geral é uma tarefa dificil pois todas séo
dermatoses inflamatorias e eczematosas, que se manifestam clinica e histologicamente
de maneira semelhante (SPIEWAK, 2012). O maior conhecimento da fisiopatologia e
da participagdo do sistema imunolégico mostra que, além da semelhanca clinica e
histologica, elas compartiiham células e mecanismos de respostas inflamatérias
(GITTLER; KRUEGER; GUTTMAN-YASSKY, 2013). Na busca pelo diagndstico correto
deve-se realizar uma histdria clinica detalhada, procurar identificar fatores associados de
piora ou melhora, assim como caracteristicas do curso evolutivo e das manifestacdes
clinicas. No entanto, a similaridade entre as doengas pode ser responsavel por erros
diagnésticos, o que dificulta 0 manejo e acompanhamento do paciente.

As manifestagdes da DCIP sao decorrentes do efeito irritativo de uma substancia

sobre a pele, ruptura da barreira cutdnea e indu¢do de mecanismos imunolégicos
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inatos. A DCA é caracterizada por uma reacado de hipersensibilidade mediada por
linfécitos T, especialmente Th1. Na DA as alteragbes sao na barreira do EC e na
filagrina, associadas a estimulo de resposta imunologica predominante Th2. Com o
passar do tempo estas falhas na barreira cutdnea presentes nos pacientes com DA
permitem a penetracao frequente de alérgenos e irritante o que pode predispor a DCA
e DCIP (KWAN; JACOB, 2012).

Diversos estudos demonstram que existe um aumento na suscetibilidade dos
pacientes com DA em manifestarem DCIP (SPIEWAK, 2012). Uma das explicagdes € a
alteracao crénica da barreira epidérmica, observada na pele com e sem lesbes de
pacientes com DA (SLODOWNIK; LEE; NIXON, 2008; MOTTA et al, 2011; TAN;
RASOOL; JOHNSTON, 2014). A acdo de uma substancia irritante sobre uma barreira
cutanea ja comprometida amplifica os danos da epiderme, aumenta a TEWL e determina
uma resposta inflamatéria local mais intensa (GITTLER; KRUEGER; GUTTMAN-YASSKY,
2013). Pacientes com DA apresentam alteragdes na estrutura da barreira cuténea e
anormalidades imunolégicas em todo o tegumento. Desta forma observa-se um aumento
da reatividade aos irritantes mesmo nas areas de pele sem lesées clinicas aparentes da
doenga (SLODOWNIK; LEE; NIXON, 2008; GITTLER; KRUEGER; GUTTMAN-YASSKY,
2013). Ainda, as criangas com DA sao expostas cronicamente a substancias com alto
potencial irritante como medicamentos, logbes e sabdes (PIGATTO et al., 2010). Um
outro possivel elo de ligagcédo entre DA e DCIP é o gene da filagrina. Criangas atopicas
com alteracao da filagrina tem sido descritas com maior potencial para apresentar a
DCIP, inclusive com manifestagdes clinicas mais graves (SPIEWAK, 2012; LEE et al.,
2013). Um estudo realizado na Alemanha demostrou risco 1,5 vezes maior de uma
pessoa com muta¢des do gene da filagrina apresentar DCIP e risco de quase trés
vezes maior quando possui DA. A associagao de DA e alteragdes na filagrina aumenta
de quatro a cinco vezes o risco de desenvolver DCIP (VISSER et al., 2013).

A relacao entre DA e DCA é mais complexa. As opinides sao divergentes e
estudos buscam compreender mais claramente a ligagao entre as duas dermatoses
(PIGATTO et al., 2010; ADMANI; JACOB, 2014). Alguns autores atribuem risco
aumentado a esta associagao, enquanto outros ndo consideram que a DA seja um
fator predisponente para o desenvolvimento de DCA (SILNY et al., 2013; THYSSEN;
McFADDEN; KIMBER, 2014). Em razao da fisiopatologia e do mecanismo imunoldgico

serem distintos, pacientes com DA n&o seriam capazes de manifestar concomitantemente
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a DCA. Contudo, a prevaléncia de alergia de contato a alérgenos comuns como niquel,
cobalto, timerosal e fragrancia em pacientes com DA €& no minimo igual e
frequentemente maior do que a prevaléncia na populagao geral (GITTLER; KRUEGER;
GUTTMAN-YASSKY, 2013; MALAJIAN; BELSITO, 2013). E possivel que a maior
exposicao a alérgenos nas ultimas décadas, associada a um conhecimento mais
recente a respeito das alteragdes genéticas e da barreira cuténea, sejam responsaveis
pela mudanga neste panorama (THYSSEN; McFADDEN; KIMBER, 2014). Os autores
que nao consideram que exista esta associagéo baseiam-se na diferenca de resposta
imunolégica das dermatoses. Enquanto na DCA a participagcao € predominante de
linfocitos Th1, a reacdo imunoldgica na DA, especialmente na fase aguda, € ditada pelo
Th2 com inibigdo do sistema Th1 (THYSSEN; McFADDEN; KIMBER, 2014). No entanto,
sabe-se que na fase crbnica da DA pode haver modificagdo imunolégica e
participagao ativa de linfocitos Th1, semelhante a resposta da DCA (KWAN; JACOB,
2012; ADMANI; JACOB, 2014). Nos periodos em que a DA encontra-se em uma fase com
menos manifestacées agudas pode ocorrer maior risco de sensibilizagcdo (ADMANI;
JACOB, 2014). Alguns alérgenos sao capazes de induzir resposta imunologica Th2,
semelhante ao que ocorre na DA, desencadeando a DCA (DHINGRA; GULATI;
GUTTMAN-YASSKY, 2013).

Assim como na DCIP, alteragdes na filagrina estao relacionadas ao aumento na
ocorréncia de DCA em pacientes atépicos. Silny et al. (2013) relataram que a presenca
de mutagdes no gene da filagrina em pacientes com DA esta associada a maior risco
de sensibilizagdo. Thyssen et al. (2013) descreveram que mutagdes heterozigoticas
do gene da filagrina estao associadas a risco aumentado de sensibilizag&o pelo niquel
e também a uma idade de inicio mais precoce. Estes mesmos autores observaram um
discreto aumento no risco de sensibilizagdo a produtos tépicos como a neomicina e
fragrancias nos pacientes com DA e alteragdes da filagrina, (THYSSEN et al., 2013).

Dermatite atépica e DCA possuem sintomas semelhantes de eczema e prurido,
o que dificulta o diagndstico diferencial entre as duas doencas (SILNY et al., 2013). Nos
pacientes com DA, a presenca associada de DCA deve ser considerada quando
houver aumento da area corporal acometida e quando n&o houver resposta
satisfatoria aos tratamentos habituais (KWAN; JACOB, 2012; ADMANI; JACOB, 2014).

Presenca de lesao de dificil tratamento em localizagbes habituais de manifestagao de
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DCA, como por exemplo face e regido periorbitaria, devem levantar a suspeita de
sensibilizacado de contato (PIGATTO et al., 2010; KWAN; JACOB, 2012).

2.8 DERMATITE EM REGIAO DE CONTATO COM O VASO SANITARIO

A primeira descricao de dermatite de contato em regidao posterior de coxas e
nadegas (dermatite em regido de contato com vaso sanitario - DCVS) data do ano de
1927 (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Nesta época este tipo de dermatose foi
associada a DCA a madeira e tinta utilizadas na confec¢cao dos vasos sanitarios. Entre
as décadas de 1960 e 1980, houve popularizagdo dos vasos sanitarios confeccionados
em plastico e concomitantemente observou-se redugao significativa do numero de
casos de DCVS (HOLME; STONE; MILLS, 2005; LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010;
INGRAM et al., 2012). No entanto, a literatura médica tem descrito recentemente um
numero cada vez maior de relatos isolados e séries de casos desta dermatose.
Cogita-se que, assim como anteriormente, ocorra aumento no uso de assentos de
vasos sanitarios confeccionados com madeiras exoticas que possa estar influenciando
no ressurgimento da DCVS (HOLME; STONE; MILLS, 2005). A madeira € usada
rotineiramente para confeccionar diversos produtos de uso diario e sensibilizacédo a ela é
bem documentada, especialmente em profissionais de carpintaria € marcenaria. Outra
hipétese é o uso rotineiro de uma variedade de produtos de limpeza para higiene do
assento do vaso sanitario, seja em uso doméstico ou em locais publicos, pode ser um
fator determinante de recrudescéncia desta doenga (LEMBO et al., 2008; LITVINOV;
SUGATHAN; COHEN, 2010). Neste caso é possivel que estejamos frente a uma DCIP
que apresenta as mesmas manifestagdes clinicas anteriormente descritas como DCA
(INGRAM et al., 2012). Nos ultimos anos, diversos produtos além da madeira tem sido
associados a DCVS, como a resina (colofonio), o formaldeido e mesmo o material
plastico do assento do vaso sanitario (LEMBO et al., 2008; HEILIG; ADAMS;
ZAENGLEIN, 2011; TURAN et al., 2011; RAISON-PEYRON et al., 2013). A analise do que
ha de novo na Dermatologia Pediatrica cita DCVS, especialmente com relagao a sua
mudancga etioldgica, antes relacionada a madeira e hoje atribuida aos assentos
plasticos de vaso sanitario (PRIDE; TOLLEFSON; SILVERMAN, 2013) Em 2010 foi
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relatado que DCVS esta ressurgindo nos Estados Unidos da América e que esta é
uma condi¢cdo facilmente reconhecida e tratada (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN,
2010). No entanto, apesar da localizagado especifica, o pediatra generalista pode ter
dificuldade em diagnosticar e tratar esta dermatose. Questiona-se também se a DCVS
pode se manifestar mais frequentemente em pacientes atépicos, como manifestagéao
cutanea isolada ou associada a forma classica de DA, muitas vezes dificultando e
retardando o diagndstico. Esclarecer se trata-se de a uma DCIP ou DCA, se esta ou
nado associada a atopia, qual o real papel dos testes cutdneos no auxilio do
diagnéstico representam avangos no manejo desta forma particular de dermatite.
Frente a estas possibilidades e a frequéncia cada vez maior de pacientes com esta
localizacao de eczema este estudo foi desenvolvido para delinear as causas e o perfil

clinico laboratorial da DCVS.
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3 MATERIAL E METODOS

3.1 TIPO DE ESTUDO

Foi realizado um estudo observacional, analitico, de coorte, prospectivo no
periodo compreendido entre agosto 2010 e junho 2014, envolvendo pacientes
pediatricos acompanhados no ambulatério de Dermatologia Pediatrica do Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC-UFPR), com diagndstico de DCVS.
O estudo foi conduzido para avaliar a DCVS e a possivel influéncia de substancias no
desenvolvimento da dermatite de contato e a presenga ou ndo de atopia nos pacientes
com DCVS.

3.2 LOCAL E PERIODO DO ESTUDO

O estudo foi realizado no Hospital de Clinicas da Universidade Federal do
Parana na sala do Servigo de Dermatologia Pediatrica no 14.° andar e no ambulatério de
Pediatria (SAM 2) . Nestes dois locais foram realizadas as anamneses, avaliagdes
clinicas dos pacientes e preenchimento dos protocolos, assim como os exames
propostos. A revisao da literatura foi realizada durante todo o periodo do estudo,
utilizando as bases de dados dos portais PubMed, Medline e Scielo Brasil. Foram
utilizados também livros técnicos.

O cronograma de trabalho esta apresentado no Apéndice 1.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do Hospital de Clinicas da UFPR em 27 de julho de 2010, sob o registro:
2262.156/2010-07 (Anexo 2).
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3.3 POPULAGAO DE REFERENCIA

Foram selecionados os pacientes que apresentaram lesdes eczematosas na
regido de contato com o vaso sanitario, sob o aspecto de avaliagdo das caracteristicas

clinicas.

3.4 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidas todas as criangas menores de 14 anos de ambos o0s sexos
que apresentaram dermatite (lesdes eritematosas e/ou escoriadas e/ou pruriginosas)
na regido posterior da coxa e regao glutea com caracteristica recidivante ou presente
de forma crénica por pelo menos 3 meses.

Os pacientes que compareceram a consulta no servigo de Dermatologia
Pediatrica do HC-UFPR durante o periodo da pesquisa foram convidados a participar do
estudo. Foram incluidos os pacientes cujos responsaveis legais concordaram com a
avaliagéo clinica e laboratorial e assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido
(Anexo 3). Os exames laboratoriais aplicados foram o teste de contato (reagcédo de

hipersensibilidade tipo IV) e o teste de puntura (reagéo de hipersensibilidade tipo I).

3.5 CRITERIOS DE EXCLUSAO

a) Pacientes que ndo concordaram em participar do estudo.

b) Pacientes com histérico de choque anafilatico e em uso cronico de
corticosterdides.

c) Pacientes em uso cronico de anti-histaminicos e que nao puderam

suspender durante uma semana a medicagéo.
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3.6 AMOSTRA

Foram selecionadas 43 criangas no ambulatorio de Dermatologia Pediatrica do
HC-UFPR com diagndstico de DCVS. Destas, 9 (21%) ndo preencheram os critérios de
inclusdo, sendo que em 6 (14%) pacientes nao foi possivel realizar o teste por
puntura, 2 (4,7%) nao foram submetidos ao teste de contato e 1 (2,3%) paciente ndo
realizou nenhum dos dois testes propostos. Desta forma, foram incluidos 34 (79%)
pacientes com DCVS avaliados prospectivamente, que representaram a amostra final do

estudo.

3.7 PROCEDIMENTOS DA PESQUISA

Os pacientes foram avaliados clinicamente com base em um protocolo
desenvolvido pelos autores especificamente para este estudo (Apéndice 2). Foram
realizadas duas avaliagbes laboratoriais: Teste de puntura ou Prick teste e teste

de contato.

3.7.1 Avaliacao clinica

Para a avaliacdo clinica foram coletados:

= Dados pessoais do paciente: registro geral HC-UFPR, data de nascimento,
idade na primeira consulta, sexo, fototipo, uso de fralda, controle
esfincteriano, habito intestinal, tempo dispensado sentado no vaso sanitario,
enurese, pratica de esporte regular e qual modalidade, se frequenta ou
nao escola, idade que iniciou na escola, nivel escolar atual, tipo de

vestimenta (uso de roupas de material sintético, uniforme escolar).
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= Dados relacionados a lesao: tipo e caracteristicas da lesdo, tempo de
evolugao, periodos de remissao e recidiva, fatores de melhora e piora,
presencga de escoriagao e/ou prurido.

» Dados relacionados a outras lesdes de pele, especialmente nos pacientes
com lesdes eczematosas em outras regides do corpo que caracterizem o
diagnostico clinico de dermatite atopica.

» Dados relacionados a fatores ambientais: tipo do material do vaso sanitario
(em casa e na escola), produtos de limpeza utilizados para higiene do vaso
sanitario (em casa e na escola), mudangas associadas ao inicio da doenga
(mudangca do vaso sanitario/mudanga de casa ou escola), produtos
utilizados na higiene da pele.

= Histdria mérbida pessoal e familiar de atopia (rinite/asma/dermatite atopica).

» Uso de medicacgao topica ou sistémica.

a) Orientagdo Realizada na Primeira Consulta

Apo6s a avaliagao inicial e o diagnostico de DCVS foi orientado aos pais dos
pacientes que o assento do vaso sanitario deveria ser de material plastico, liso e de
cor branca e no caso de possuirem um modelo diferente, que fosse efetuada a troca.

Houve também a orientagdo de que a limpeza do assento do vaso sanitario
deveria ser realizada somente com detergente neutro (produto utilizado para lavagem

de louga), lavagem abundante com agua e o uso de alcool.

b) Avaliagdo de resposta as medidas instituidas na primeira avaliacao

Na evolugao, apds as orientacdes de cuidados, foi avaliado em um periodo de

60 a 90 dias se os pacientes obtiveram melhora dos sintomas da DCVS.

3.7.2 Teste por puntura

Em todos os pacientes foi realizado o teste por puntura, para determinacao da
presenga ou nao de atopia. Os pacientes foram instruidos a nao utilizarem

anti-histaminicos sete dias antes da realizacdo do exame.
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O teste por puntura utilizado € o padronizado pelo servico de Alergologia

Pediatrica do HC-UFPR e é composto dos seguintes extratos glicerinados com suas

respectivas dilui¢des:

1.
2.

10.

11.

12.

13.

Controle Negativo: soro fisiolégico 0,9%

Bombyx mori (Mariposa) na concentracdo de 1:20 peso/volume
(Laboratdrio de Analises Bioquimicas do Hospital de Clinicas — UFPR)
Aspergillus fumigatus na concentracdo de 5mg/mL (Farmacia de
manipulacdo Verbenna®)

Alternaria alternatta na concentragdo de 0,52mg/mL (Farmacia de
manipulagdo Verbenna®)

Paspalum notatum na concentracdo de 5mg/mL (Farmacia de
manipulagdo Verbenna®)

C. herbarium na concentragdo de 5mg/mL (Farmacia de manipulagéao
Verbenna®)

Epitélio de Gato na concentracdo de 5% (Laboratorio FDA Allergenic -
Immunotech®)

Epitélio de Cao na concentragédo de 5% (Laboratorio FDA Allergenic -
Immunotech®)

Lolium perenne na concentracdo de 2mg/mL (Laboratério FDA Allergenic -
Immunotech®)

Blatella germanica na concentragcdo de 5% (Laboratorio FDA Allergenic -
Immunotech®)

Blomia tropicalis na concentracdo de 20% (Laboratorio FDA Allergenic -
Immunotech®)

Dermatophagoides pteronyssinus na concentragdo de 20% (Laboratorio
FDA Allergenic - Immunotech®)

Controle positivo: Histamina na concentragdo de 10mg/mL (Laboratério

FDA Allergenic - Immunotech®)

A realizagao do teste por puntura obedeceu a seguinte técnica:

a)

b)

paciente em posicao confortavel e realizada assepsia da superficie volar
do antebrago com alcool etilico a 70%;
aplicacdo de uma gota de cada extrato alergénico na pele e o local

marcado com caneta marcadora de pele (Figura 1);
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c) espacgo de 3cm de distancia entre cada extrato;

d) puntura realizada com lanceta estéril delicadamente sobre a pele no local
da aplicagdo de cada gota de extrato, com em angulo de 20° a 50%
(Figura 2);

e) leitura da reagdo apos 15 minutos com auxilio de régua milimetrada
(paquimetro);

f) teste considerado positivo quando a média entre os dois didametros

perpendiculares da papula foi maior ou igual a 3mm;

Foram considerados atopicos aqueles pacientes com teste por puntura

positivo (Figura 3) e ndo-atdpicos os com teste por puntura negativo.

FIGURA 1- EXAME DE TESTE POR PUNTURA, APLICAGAO DOS
EXTRATOS ALERGENICOS
FONTE: O autor (2014)
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i

FIGURA 2 - EXAME DE TESTE POR PUNTURA , PUNTURA COM
LANCETA METALICA PONTIAGUDA
FONTE: O autor (2014)

FIGURA 3 - EXAME DE TESTE POR PUNTURA APOS A PUNTURA COM
RESULTADO POSITIVO
Fomte: O autor (2014)

Todos os exames de teste por puntura foram realizados por médico residente
treinado do Servigo de Alergologia Pediatrica do HC-UFPR, sempre com a presenga da
autora do estudo. Durante todo o periodo do estudo os testes foram aplicados por duas
médicas: Dr.? Aline Maria Gomes e Dr.? Cristine Secco Rosario. A realizagdo dos
exames ocorreu no Ambulatério de Pediatria (SAM 2) localizado no Anexo B do

HC-UFPR, as quartas-feiras no periodo da tarde.
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3.7.3 Teste de contato

Todos os pacientes foram submetidos ao teste de contato para determinagéo de
positividade ou ndo das substancias sensibilizantes.

O teste aplicado foi composto pela bateria padrdo de 30 substancias
determinada pelo Grupo Brasileiro de Estudo em Dermatite de Contato (GBEDC),
conforme Quadro 2.

Para a aplicagdo do teste foram utilizadas camaras de contengao tipo Finn
Chambers especialmente desenvolvidas para o teste de contato, com formato
céncavo e de aluminio. Cada conjunto de 10 cdmaras € montada sobre uma fita
aderente sem substancias sensibilizantes no adesivo (colofénio e epoxi-resina) e que
permite evaporacao do suor e excesso de substancia.

A realizagdo do teste de contato obedeceu a seguinte técnica:

1. Preparacgéao do teste:

a) Camaras Finn Chambers colocadas sobre uma superficie plana, apds
a retirada do papel protetor;

b) Realizada a identificacdo do adesivo para facilitar o reconhecimento
do grupo de substancias testadas;

c) Colocacédo de cada substancia em uma camara Finn Chamber.
As substancias soélidas foram aplicadas diretamente nas camaras,
ocupando cerca de metade da superficie. A substancia liquida foi

colocada sobre um disco de papel filtro posicionado dentro da camara.
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2. Aplicacéo do teste na pele do paciente:

a) Paciente posicionado em pé ou sentado com o dorso levemente
inclinado para frente;

b) Realizada limpeza da pele com acetona 60% ou alcool 70%;

c) Aplicacdo do adesivo realizada de sua extremidade inferior em
diregdo para cima, com leve pressao;

d) Apds a aplicagdo do adesivo foi realizada a marcagdo das
extremidades e numeragéo inicial e final de cada grupo de substancias
para identificacao posterior. A marcacéo foi feita com caneta especifica

fornecida junto com o Kit do teste de contato (Figura 4).

D9 0@ O

FIGURA 4 - EXAME DE TESTE DE CONTATO, APLICACAO DAS SUBSTANCIAS TESTADAS
FONTE: O autor (2014)

Os pacientes foram orientados a nao realizar atividade fisica ou movimentos
bruscos, além de n&o molhar o dorso durante todo o periodo de realizagéo do teste de

contato.
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Todos os testes de contato foram aplicados e lidos pela autora do estudo. A
primeira leitura foi realizada 48 horas ap6s a aplicagdo e a segunda 96 horas apos a

aplicacao do teste de contato, com auxilio de uma régua de leitura (Figura 5).

FIGURA 5 - EXAME DE TESTE DE CONTATO, LEITURA APOS
96 HORAS COM O AUXILIO DE REGUA
ESPECIFICA

FONTE: O autor (2014)

O teste de contato foi considerado positivo quando apresentou reacéao forte ou
muito forte (Quadro 3).

Foi realizado o controle iconografico da leséo inicial e evolutiva e dos
resultados dos testes de puntura e de contato. A identificagdo dos pacientes foi

mantida em sigilo.
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3.8 DIAGNOSTICO DE DERMATITE ATOPICA

Os pacientes foram diagnosticados com dermatite atdpica seguindo os critérios
modificados de Hanifin e Radja (EICHENFIELD et al., 2014). Presenga de prurido ou
referéncia do mesmo nos ultimos 12 meses associado a pelo menos 3 dos seguintes
critérios: 1. pele seca ou historia de xerose no ultimo ano; 2. histéria pessoal de rinite
ou asma ou familiar de rinite, asma ou dermatite nos menores de quatro anos; 3. idade
de inicio precoce, em geral antes do segundo ano de vida; 4. presenga eczema com
envolvimento das pregas cubital e poplitea e regido anterior dos tornozelos, e nos
menores de 4 anos regido malar e frontal e face extensora de membros quando
apresentaram queixa de prurido associada a lesdo eczematosa crbénica em flexuras
de membros superiores e/ou inferiores. A lesdo de eczema foi considerada na
presenca de eritema associado a descamagao e/ou escoriagdes e/ou liquenificacéo
(EICHENFIELD et al., 2014).

3.9 SUBDIVISAO DOS PACIENTES CONFORME CARACTERISTICAS CLINICO
LABORATORIAIS E EVOLUTIVAS

Para fins de analise estatistica e no intuito de determinar possiveis fatores
associados a presenca de DCVS, os pacientes foram subdivididos em grupos,
conforme a seguinte descrigao:

- Atopicos: pacientes que apresentaram no minino um resultado positivo

aos extratos testados no exame de teste por puntura;

- Nao atopicos: pacientes com teste por puntura negativo;

- Com dermatite atdpica: conforme a presenga dos critérios clinicos

preestabelecidos;

- Sem dermatite atépica: auséncia de critérios clinicos preestabelecidos;

- Uso de uniforme escolar diario, calga de cor azul;

- Uso de uniforme escolar diario, calga de outras cores (marrom, cinza

e verde);
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Auséncia do uniforme escolar
O tempo despendido pelas criangas sentadas em contato com o vaso
sanitario foi considerado pelos autores como rapido (menor do que 10

minutos) e demorado (maior do que 10 minutos).

A avaliagédo da evolugéo clinica foi realizada em um periodo de 60 a 90 dias

apos instituicdo de orientagdes na primeira consulta e os pacientes foram subdivididos

nos seguintes grupos:

1.

Melhora Total: pacientes ndo apresentaram mais eczema na regiao de
contato com o vaso sanitario tanto referida na histéria do retorno, quanto
pela auséncia de lesao avaliada no exame fisico.

Melhora Parcial: pacientes que obtiveram melhora, porém ainda
apresentando periodos com eczema na regiao de contato com o vaso
sanitario, referida na historia clinica e observada ao exame fisico
presencga de lesbes com menor gravidade do que na primeira avaliagao.

Sem Melhora: pacientes que n&o obtiveram nenhuma melhora da leséo,
ou seja clinicamente era referido a manutencao da lesdo e ao exame

fisico ndo havia diferenca da lesdo observada na primeira consulta.

3.10 FOMENTOS PARA A PESQUISA

Este estudo obteve uma bolsa de auxilio a Pesquisa Basica e Aplicada,

fornecida pela Fundagdo Araucéria na chamada de Projetos n.° 05/2011 (Anexo 4).

Desta forma foi possivel a aquisicdo do Kit de substancias do teste de contato do

laboratorio FDA Allergenics LTDA (Immunotech) no ano de 2013, seguindo todos os

procedimentos legais instituidos pela Universidade Federal do Parana.
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3.11 ANALISE ESTATISTICA

Os dados obtidos foram armazenados em planilha eletrdnica (Microsoft Excel®)
e transportados para o software Statistica 10.0® (Statsoft) para as andlises estatisticas.

Os resultados de dados continuos foram expressos com média + desvio
padrao e apresentados de forma descritiva.

As variaveis categoricas foram tratadas com distribuicdo de frequéncias.

Testes exato de Fisher, X? de Pearson e X? de Pearson para tendéncias
lineares foram usados para a comparagao das variaveis categoéricas entre os grupos.

Teste de regresséao logistica multivariada foi usado para avaliar os possiveis
fatores que poderiam influenciar na melhora clinica.

O nivel de significancia minimo adotado foi de 5%.
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4 RESULTADOS

41 CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

Dos 34 pacientes incluidos no estudo, 23 (67,6%) eram do sexo feminino e 11
(32,4%) do masculino (p=0,003). A mediana de idade de inicio dos sintomas da DCVS
relatada na historia clinica foi de 5,00 anos. A mediana de idade na primeira consulta
no ambulatério de Dermatologia Pediatrica foi de 6,91 anos. A mediana de idade do
diagnostico foi de 7,08 anos.

O diagnostico de DCVS foi realizado na primeira consulta em 28 (82,3%)
pacientes. Em 6 (17,7%) casos o diagnostico inicial foi diferente, sendo o diagndstico

de DCVS realizado durante 0 acompanhamento clinico do paciente (Grafico 1).

uDCvs
u DA

~ Hemangioma

n=234

GRAFICO 1 - DIAGNOSTICO REALIZADO NA PRIMEIRA CONSULTA NO AMBULATORIO
DE DERMATOLOGIA PEDIATRICA
FONTE: O autor (2014)
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4.2 DADOS OBTIDOS NA HISTORIA CLINICA

Na consulta em que foi realizado o diagnostico de DCVS todos os pacientes
referiram sentir algum sintoma associado a lesao da pele. Prurido foi o sintoma mais
frequente, relatado na histéria por 28 (82,3%) pacientes, seguido de prurido e dor por
4 (11,8%) e somente dor por 2 (5,9%) pacientes.

Historia pessoal de atopia foi relatada por 23 pacientes (67,6%), sendo rinite
em 16 (47,1%), asma em 6 (17,6%) e dermatite atopica em 13 pacientes (38,2%).
Alguns pacientes apresentaram mais de uma manifestagdo de atopia.

Histéria familiar de atopia na mae, pai ou irméo foi positiva em 22 (64,7%)

pacientes e negativa em 12 (35,3%).

4.3 DADOS DA HISTORIA CLINICA COM POTENCIAL PARA DESENCADEAR
A DCVS

Todas as criancgas avaliadas frequentavam a escola no momento da consulta
em que foi diagnosticada a DCVS. Em 27 (79,4%) casos o uniforme escolar era
obrigatério e de uso diario. Duas (5,9%) criangas utilizavam o uniforme apesar de néo
ser obrigatério, totalizando 29 (85,3%) criangas que usavam diariamente uniforme
escolar. Cinco (14,7%) criangas nao utilizam uniforme escolar. Das criangas que
usavam uniforme em 21 (61,8%) a calga era da cor azul, 8 (23,5%) criangas possuiam
calga do uniforme escolar de outras cores (verde, marrom e cinza).

A avaliagdo inicial do tipo de assento de vaso sanitario utilizado nas residéncias
das criangcas demonstrou que 22 (64,7%) eram do tipo almofadado, 10 (29,4%) de
plastico e 2 (5,9%) de madeira. Os pais ndo souberam informar o tipo de assento de
vaso sanitario utilizado na escola.

A limpeza do assento do vaso sanitario era realizada com agua sanitaria em
27 (79,4%) casos, outros desinfetantes em 5 (14,7%) e sabdo em 2 (5,9%). Os pais
nao souberam informar o tipo de produto de limpeza utilizado na escola para higiene

do assento do vaso sanitario.
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Com relagao ao habito intestinal, 31 (91,2%) criangas relataram apresentar
habito intestinal diario e 3 (8,8%) referiam ser obstipadas. O tempo despendido pelas
criangas sentadas em contato com o vaso sanitario foi considerado rapido (menor do
que 10 minutos) em 24 (70,6%) dos pacientes e demorado (maior do que 10 minutos) em
10 (29,4%) casos.

Fator de piora da DCVS na histéria clinica foi considerado presente por 21
(61,8%) dos pacientes e ausente por 13 (38,2%). Dos pacientes que associaram fator
de piora, o inverno foi o principal fator referido por 21 (61,8%), os demais estao
descritos no Grafico 2. Alguns pacientes referiram mais de um fator de piora associado a
DCVS.
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Inverno Verdo Estresse Usodo  Mudanca de Contato com Suor
uniforme  temperatura  animais
escolar

Fatores de piora n =234

GRAFICOZ-FATORES DE PIORA DA DERMATITE DE CONTATO COM O VASO
SANITARIO RELATADOS PELOS PACIENTES
FONTE: O autor (2014)

Fatores associados a melhora da dermatite foram referidos por 9 (26,5%)
pacientes. Destes, 6 relataram melhora no verao, 1 referiu o uso de roupas largas e 2

pacientes associaram a melhora ao uso de emoliente.
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4.4 DADOS OBTIDOS NO EXAME FiSICO

No exame fisico realizado na primeira consulta no ambulatério de Dermatologia
Pediatrica, a lesao inicialmente observada foi de eczema em 27 (79,4%) dos pacientes e
de discromia em 7 (20,6%) casos. Foi considerado eczema a presenga de eritema
e/ou descamacao e/ou escoriagao no local de contato com o vaso sanitario (Figura 6) e

discromia quando observou-se mancha hipocromica (Figura 7) ou hipercrémica (Figura 8).

FIGURA 6 - PACIENTE COM DERMATITE DE CONTATO COM
O VASO SANITARIO APRESENTANDO ERITEMA
E DESCAMACAO LOCALIZADOS NA AREA DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO

FONTE: O autor (2014)

FIGURA 7 - PACIENTE COM DERMATITE DE CONTATO COM O
VASO SANITARIO APRESENTANDO DESCAMAGCAO
E ALTERACAO DA PIGMENTACAO COM
HIPOCROMIA RESIDUAL POS-INFLAMATORIA
FONTE: O autor (2014)
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FIGURA 8 - PACIENTE COM DCVS APRESENTANDO ALTERACAO
DA PIGMENTACAO COM HIPERCROMIA RESIDUAL
POS-INFLAMATORIA

FONTE: O autor (2014)

Em trés pacientes observou-se outras localizagées de dermatite de contato
além da lesao de DCVS, sendo 1 (2,9%) perioral, 1 (2,9%) palpebra e 1 (2,9%) em
I6bulo de orelha.

Durante o acompanhamento clinico, 13 pacientes (38,2%) apresentaram lesdes
tipo eczema nas regides flexoras de membros, caracteristicas de DA (Figura 9). Em 21
casos (61,8%) as lesdes flexurais ndo foram observadas em nenhum momento da
evolucdo clinica e também nao havia queixa de lesdes nas areas consideradas

caracteristicas para o diagndstico de DA conforme os critérios definidos no método.
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FIGURA 9 - PACIENTE COM DCVS APRESENTANDO LESAO CARACTERISTICA
ERITEMATOSA E DESCAMATIVA EM REGIAO DE CONTATO COM O
VASO SANITARIO E LESAO NA PREGA POPLITEA

FONTE: O autor (2014)

Sinais menores de atopia estavam presentes em 30 (88,2%) pacientes.
O principal sinal menor observado foi a xerose que ocorreu em 28 (82,4%) casos e 0s

demais sinais menores sdo descritos no Grafico 3.
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GRAFICO 3 - NUMERO DE PACIENTES COM CADA UM DOS SINAIS MENORES DE
ATOPIA

FONTE: O autor (2014)

NOTA: C.pilar — Ceratose pilar; P. alba — Ptiriase alba.

4.5 RESULTADO DO TESTE DE CONTATO

Todos os pacientes foram submetidos ao teste de contato com a bateria
padrao Brasileira e constatou-se que em 19 casos (55,9%) o resultado foi negativo.
Em 15 pacientes (44,1%) o resultado foi positivo e em um dos casos houve
positividade para duas substancias. Na Tabela 1 estdo apresentadas as substancias

as quais houve positividade e os materiais nas quais as mesmas sédo encontradas.



TABELA 1 - SUBSTANCIAS POSITIVAS NOS TESTES DE CONTATO E MATERIAIS QUE

APRESENTAM AS SUBTANCIAS SENSIBILIZANTES
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NUMERO DE A MATERIAIS QUE APRESENTAM, A SUBSTANCIA
PACIENTES SUBSTANCIA SENSIBILIZANTE
5 Sulfato de niquel aco |n0X|dayeI, ceramica, zinco, latéo, fgnglmda, bijuterias,
moeda, tecidos estampados, tinta, verniz
- adesivos, corantes, medicamentos topicos, preservagao de
2 Colofénio . . , )
madeira, sabonetes, limpadores com 6leo de pinho
, borracha, cosméticos, desinfetantes, medicamentos tépicos,
2 Formaldeido

1

Butilfenol p-terciario
Etilenodiamina
Tiuran mix

Neomicina

Timerosal
Hidroquinona

Prometazina

couro, tecidos sintéticos, plastico, resina
adesivos, resinas, borracha e calgados

borracha, fungicidas, resinas sintéticas, veiculos de pomadas,
medicamentos tépicos

Reacéo cruzada: prometazina

borracha (brinquedos), desinfetantes em aerossol, fungicidas,
preservagao de medicamentos, sabdes e tecido

cosmeéticos, medicamentos tépicos, desodorante, colirio

aerossois, anti-sépticos, medicamentos, conservante de
cosmeéticos

agente anti-mofo, corantes, cola para borracha, borracha,
cremes despigmentantes, vernizes

logbes e cremes para queimadura solar, medicamentos
Reacgao cruzada: etilenodiamina

FONTE: O autor (2014)

NOTA: As substancias destacadas em vermelho foram consideradas possiveis sensibilizantes presentes

no assento de vaso sanitario e/ou produtos de limpeza.

4.6 ANALISE DO RESULTADO DO TESTE DE CONTATO E PROVAVEL
DIAGNOSTICO DE DERMATITE DE CONTATO

4.6.1

Pacientes com teste de contato positivo

Foi realizada uma analise dos pacientes que apresentaram teste de contato

positivo observando o tipo de vaso sanitario (VS) e produtos de limpeza (PL) usados

inicialmente, a troca ou ndo apds as orientagdes e o grau de melhora (Tabela 2). Esta

analise foi feita no intuito de correlacionar o resultado do teste de contato com a

resposta clinica apds as orientagcdes, na busca de se classificar os pacientes do

presente estudo conforme o tipo de DC. A determinacédo do tipo de DC foi feita

analisando a substancia positiva no teste de contato e a presenca ou nao desta

substancia no material do assento do VS ou nos produtos de limpeza utilizados para

higiene do assento do VS em casa.
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TABELA 2 - PACIENTES COM TESTE DE CONTATO POSITIVO E PRO\!AVEL DIAGNOSTICO APOS ANALISE
DE POSSIVEIS FATORES SENSIBILIZANTES E AVALIACAO DO GRAU DE MELHORA

SUBSTANCIA .
TROCOU TROCOU | GRAU DE |DIAGNOSTICO
PACIENTE POSI'_I'FIS;/A NO | TIPO DE VS VS? TIPO DE PL PL? MELHORA | PROVAVEL
2 Colofénio almofadado nao desinfetante sim Parcial DCA
3 Neomicina almofadado sim agua nao Total DCA
sanitaria
4 pB-ltJ;Irl::?Qr?é almofadado sim desinfetante sim Parcial DCA /DCIP
5 Etilenodiamina plastico nao agua nao Total DCA
sanitaria
7 Tiuran mix plastico nao agua sim Total DCA
sanitaria
8 Formaldeido  almofadado nao desinfetante sim Total DCA
9 Sulfato it plastico nao agua sim Parcial DCIP
niquel sanitaria
10 Sulfato de madeira néo agua sim Sem DCA
niquel sanitaria melhora
. ~ agua = .
15 Timerosal almofadado nao sanitaria nao Parcial DCA /DCIP
17 Hidroquinona almofadado sim sabao nao Parcial DCIP
18 SL:]IITZLOS?G almofadado nao sabédo nao Parcial DCA
20 Colofénio almofadado sim desinfetante sim Total DCA
. e ~ agua :
23 Prometazina plastico nao sanitaria sim Total DCIP
26 Formaldeido  almofadado sim agua sim Total DCA
sanitaria
27 Sulfatode 1 fadado  sim cllEl sim Total DCA
niquel sanitaria

FONTE: O autor (2014)

O teste de contato foi positivo em 15 (44,1%) pacientes com DCVS e
um diagnostico preciso do tipo de DC foi possivel em 13 (86,7%) dos casos.
O diagnostico de DCA foi possivel de ser estabelecido em 10 (66,7%) pacientes. Trés
(20%) dos pacientes estudados foram diagnosticados como DCIP mesmo com o teste
de contato positivo, j4 que ndo houve associagao da substancia encontrada e os
materiais utilizados. Nos outros 2 (13,3%) pacientes n&o foi possivel determinar com

precisao a forma de DC e portanto estes foram denominados DCIP/DCA.
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4.6.2 Pacientes com teste de contato negativo

Da mesma forma foi realizada uma analise dos pacientes que apresentaram
teste de contato negativo observando o tipo de VS e PL usados inicialmente, a troca ou

nao apods as orientagdes e o grau de melhora (Tabela 3).

TABELA 3 - PACIENTES COM TESTE DE CONTATO NEGATIVO E PROVAVEL DIAGNOSTIQO APOS ANALISE
DE POSSIVEIS FATORES SENSIBILIZANTES OU IRRITANTES E AVALIACAO DO GRAU DE

MELHORA
TIPO GRAU DE |DIAGNOSTICO

PACIENTE ASSENTO VS TROCOU VS? | TIPODE PL | TROCOU PL? MELHORA PROVAVEL
1 plastico nao agua sanitaria sim parcial DCIP/DCA
3 almofadado né&o agua sanitaria sim parcial DCIP/DCA
6 plastico nao agua sanitaria sim sem melhora DCIP/DCA
11 madeira nao desinfetante sim total DCIP

12 almofadado sim agua sanitaria sim total DCIP/DCA
14 almofadado sim agua sanitaria sim total DCIP/DCA
16 plastico nao agua sanitaria nao parcial DCIP/DCA
19 plastico nao agua sanitaria sim parcial DCIP/DCA
21 almofadado néo agua sanitaria néo parcial DCIP/DCA
22 almofadado sim agua sanitaria sim total DCIP/DCA
24 almofadado sim agua sanitaria sim total DCIP/DCA
26 plastico nao agua sanitaria sim parcial DCIP/DCA
28 almofadado sim agua sanitaria nao total DCA

29 almofadado sim agua sanitaria sim parcial DCIP/DCA
30 plastico nao agua sanitaria sim total DCIP

31 almofadado sim agua sanitaria n&o parcial DCIP/DCA
32 almofadado sim agua sanitaria sim total DCIP/DCA
33 almofadado néo agua sanitaria n&o parcial DCIP/DCA
34 almofadado sim agua sanitaria sim total DCIP/DCA

FONTE: O autor (2014)

A analise dos 19 (55,9%) pacientes com DCVS e teste de contato negativo foi
realizada na tentativa de estabelecer um diagndstico preciso do tipo de DC, o que foi
possivel em trés (8,8%) casos com melhora total das manifestagbes. Um caso em que
houve somente a troca do VS foi considerado como DCA. Em dois casos houve a
manutencao do tipo de VS e a troca somente dos PL e foram considerados DCIP. Nos
demais 16 (47%) pacientes nao foi possivel determinar com precisdo a forma de DC e

portanto estes foram denominados DCIP/DCA.



4.7 RESULTADO DO TESTE POR PUNTURA
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Os 34 pacientes foram também submetidos ao teste por puntura e foi

encontrada positividade em 20 casos (58,8%), conforme distribuicdo na Tabela 4.

TABELA 4 - PACIENTES QUE APRESENTARAM O TESTE POR
PUNTURA POSITIVO E RESPECTIVOS EXTRATOS

PACIENTE ‘ EXTRATO
1 BT
2 DP + BT
4 DP
5 DP + BT + MARIPOSA + GATO
7 DP
8 DP + MARIPOSA
10 DP
11 DP + BT + CAO
13 DP + BT
14 DP + BT
16 DP + BT + LOLIUM
19 DP + LOLIUM
20 DP
23 DP + BT
28 DP + BT + GATO
29 DP + BT
30 DP + BT
31 DP + BT + LOLIUM
32 BT + MARIPOSA
34 Gramineas

FONTE: O autor (2014)

NOTA: BT — Blomia tropicalis; DP - Dermatophagoides pteronyssinus.

4.8 AVALIACAO DA RELACAO ENTRE OS TESTES LABORATORIAIS
REALIZADOS E OS POSSIVEIS FATORES DESENCADEANTES DA DCVS

A distribuicdo dos resultados do teste de contato e do teste por puntura

realizados nos pacientes com DCVS foram analisados em conjunto (Tabela 5).

TABELA 5 - RELACAO ENTRE OS RESULTADOS DOS EXAMES DE TESTE DE
CONTATO E TESTE POR PUNTURA DOS PACIENTES COM DERMATITE
DE CONTATO COM O VASO SANITARIO

TESTE DE CONTATO
TESTE POR . -
PUNTURA Negativo Positivo TOTAL
n % n % n %
Negativo 8 23,52 6 17,64 14 41,17
Positivo 11 32,35 9 26,47 20 58,82
TOTAL (%) 19 55,88 15 44,11 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson: p = 1,00.
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A Tabela 6 ilustra a relacado entre a DA e o teste de contato realizado nos

pacientes com DCVS.

TABELA 6 - RELAGAO ENTRE OS RESULTADOS DO TESTE DE CONTATO E
PACIENTES COM DERMATITE ATOPICA

TESTE DE CONTATO
DERMATITE : .
ATOPICA Negativo Positivo TOTAL
n % % n %
Sem 12 35,29 9 26,47 21 61,76
Com 7 20,58 6 17,64 13 38,23
TOTAL (%) 19 55,88 15 44,11 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson: p = 1,00.

Os pacientes com DCVS e diagnédstico clinico presente ou ausente de DA

foram também distribuidos conforme o resultado do Teste por puntura (Tabela 7).

TABELA 7 - AVALIACAO DA POSITIVIDADE DO TESTE DE PUNTURA NOS
PACIENTES COM E SEM DERMATITE ATOPICA

TESTE POR PUNTURA
DERMATITE : —
ATOPICA Negativo Positivo TOTAL
n % n % n ‘ % ‘
Sem 10 29,41 11 32,35 21 61,76
Com 4 11,76 9 26,47 13 38,23
TOTAL (%) 14 41,17 20 58,82 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson: p=0,47.

Quando foi avaliada a distribuicdo dos pacientes que apresentaram TC

positivo conforme o tipo de assento de VS usado antes das orientacdes de cuidados,

nao se observou diferenga significativa (p=0,94) Tabela 8.

TABELA 8 - DISTRIBUICAO DA POSITIVIDADE DO TESTE DE CONTATO CONFORME
O TIPO DE ASSENTO DE VASO SANITARIO UTILIZADO PELOS

PACIENTES
MATERIAL DO TESTE DE CONTATO
ASSENTO DO VASO Negativo Positivo TOTAL
SANITARIO n % % n ‘ % ‘

Almofadado 12 35,29 10 29,41 22 64,70
Plastico 6 17,64 4 11,76 10 29,41
Madeira 1 2,94 1 2,94 2 5,88
TOTAL (%) 19 55,88 15 44 11 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X? de Pearson: p=0,94.
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A distribuicdo dos pacientes com DCVS que realizaram TC em relagao aos PL

utilizados para higiene do VS mostrou que dos 27 pacientes que utilizavam agua

sanitaria, nove tiveram o TC positivo e 18 negativo (Tabela 9).

TABELA 9 - DISTRIBUICAO DO TESTE DE CONTATO EM RELAQA~O AO TIPO DE
PRODUTO DE LIMPEZA USADO ANTES DAS ORIENTACOES

PRODUTOS DE

TESTE DE CONTATO

LIMPEZA UTILIZADOS Negativo Positivo TOTAL

NO VASO SANITARIO n % n % n ‘ % ‘
Agua Sanitaria 18 52,94 9 26,47 27 79,41
Desinfetante 1 2,94 4 11,76 5 14,70
Sabéo 0 0,00 2 5,88 2 5,88
TOTAL (%) 19 55,88 15 44,11 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson: p = 0,04.

A distribuicdo dos pacientes com DCVS com o0 exame de teste por puntura foi

avaliada também em relacdo ao tipo de assento de VS demonstrou que dos 34

pacientes do estudo, 20 apresentaram teste por puntura positivo e em 14 o teste foi

negativo. A distribuicdo com relagdo a cada tipo de assento de VS esta mostrada no

Tabela 10.

TABELA 10 - DISTRIBUIQAO DO TIPO DE VASO SANITARIO USADO ANTES DAS
ORIENTACOES EM RELACAO AO TESTE POR PUNTURA

MATERIAL DO TESTE POR PUNTURA
ASSENTO DO VASO Negativo Positivo TOTAL
SANITARIO n % n % n ‘ % ‘
Almofadado 11 32,35 11 32,35 22 64,70
Plastico 3 8,82 7 20,58 10 29,41
Madeira 0 0,00 2 5,88 2 5,88
TOTAL 14 41,17 20 58,82 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X? de Pearson: p =0,26.

A avaliagdo do tipo de PL usado na higiene do assento do VS em relagéo ao

exame de teste por puntura esta demonstrada na Tabela 11.

TABELA 11 - DISTRIBUIQAO DO TIPO DE PRODUTO DE LIMPEZA USADO ANTES DAS
ORIENTACOES EM RELAGCAO AO TESTE POR PUNTURA

PRODUTOS DE

TESTE POR PUNTURA

LIMPEZA UTILIZADOS Negativo Positivo TOTAL

NO VASO SANITARIO n % % n ‘ % ‘
Agua Sanitéria 12 35,29 15 44,11 27 79,41
Desinfetante 0 0,00 5 14,70 5 14,70
Sabéo 2 5,88 0 0,00 2 5,88
TOTAL 14 41,17 20 58,82 34 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson: p = 0,03.
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4.9 EVOLUGAO DOS PACIENTES QUANTO AO GRAU DE MELHORA EM
RELACAO AOS FATORES COM POSSIBILIDADE DE MANUTENGCAO DAS

LESOES

Dos 34 pacientes do estudo, 17 (50,0%) obtiveram melhora total da leséo,

enquanto 15 (44,1%) melhora parcial e dois (5,9%) pacientes ndo obtiveram melhora.

A avaliagao com relagao ao grau de melhora e as manifestacdes de atopia

demonstrou que dos 16 pacientes com rinite, nove (56,2%) tiveram melhora total das

lesbes de pele, enquanto que 0 mesmo ocorreu em oito (44,4%) dos 18 pacientes sem

histéria de rinite (Tabela 12).

TABELA 12 - DISTRIBUIGAO DO GRAU MELHORA DOS 'PACIENTES COM
DERMATITE DE CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELACAO
MANIFESTACAO DE RINITE

RINITE
GRAU DE MELHORA Sem Com TOTAL
n % n % n % ‘
Total 8 23,52 9 26,47 17 50,00
Parcial 9 26,47 6 17,64 15 14,70
Sem 1 2,94 1 2,94 2 5,88
TOTAL 18 52,94 16 47,05 34 100,00

FONTE: O autor (2014)

NOTA: X?de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,59.

Pacientes que apresentavam asma perfizeram um total de seis, sendo que

destes quatro apresentaram melhora total, dois melhora parcial e ndo houve paciente no

grupo em que nao houve melhora alguma (Tabela 13).

TABELA 13 - DISTRIBUICAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELACAO MANIFESTACAO DE

ASMA
ASMA
GRAU DE MELHORA Sem Com TOTAL
n % n % n % ‘
Total 13 38,23 4 11,76 17 50,00
Parcial 13 38,23 2 5,88 15 44 11
Sem 2 5,88 0 0,00 2 5,88
TOTAL 28 82,35 6 17,64 34 100,00

FONTE: O autor (2014)

NOTA: X?de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,31.
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Treze pacientes apresentavam dermatite atdpica, a melhora total foi observada

em seis (46,1%), parcial em seis (46,1%) e um (7,7%) paciente ndo teve melhora das

lesbes de pele (Tabela 14).

TABELA 14 - DISTRIBUICAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELACAO MANIFESTACAO DE

DERMATITE ATOPICA
DERMATITE ATOPICA
GRAU DE MELHORA Sem Com TOTAL
n % n % n ‘ % ‘
Total 11 32,35 6 17,64 17 50,00
Parcial 9 26,47 6 17,64 15 44 11
Sem 1 2,94 1 2,94 2 5,88
TOTAL 21 61,76 13 38,23 34 100,00

FONTE: O autor (2014)

NOTA: X?de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,66.

Quando avaliada a melhora em relacéo ao tempo despendido no uso do vaso

sanitario, dentre os 24 pacientes que utilizavam o vaso sanitario de forma rapida, 14

(58,3%) tiveram melhora total apds as orientagdes instituidas enquanto que entre os

10 que utilizavam por um tempo prolongado a melhora total ocorreu em trés (30%)

casos. A distribuicdo dos casos com melhora parcial ou ndo melhora esta apresentada

no Tabela 15.

TABELA 15 - DISTRIBUICAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELAGAO AO TEMPO
DESPENDIDO NO VASO SANITARIO

TEMPO NO VASO SANITARIO

GRAU DE MELHORA Demorado Rapido TOTAL
n % n % n %
Total 3 8,82 14 41,17 17 50,00
Parcial 5 14,70 10 29,41 15 44 11
Sem 2 5,88 0 0,00 2 5,88
TOTAL 10 29,41 24 70,58 34 100,00

FONTE: O autor (2014)

NOTA: X?de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,03.

Em relagéo as 21 criangas que usavam calg¢a do uniforme escolar da cor azul,

11 (52,4%) obtiveram melhora total da lesées. Dentre as oito criangas que usavam

uniforme de outras cores, a melhora total foi observada em quatro (50,0%) casos

(Tabela 16).



TABELA 16 - DISTRIBUICAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELAGAO A COR DA CALGCA DO
UNIFORME ESCOLAR

COR DA CALCA

GRAU DE MELHORA Azul Outras TOTAL
n % n % n %
Total 11 37,93 4 13,79 15 51,72
Parcial 9 31,03 4 13,79 13 44,82
Sem 1 3,44 0 0,00 1 3,44
TOTAL 21 72,41 8 27,58 29 100,00
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FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,91.

410 EVOLUGCAO DOS PACIENTES APOS ORIENTACOES DE CUIDADOS

Em relacao ao tipo de vaso sanitario apds a orientagao, constatou-se que em
16 (47,0%) casos a troca foi efetuada e em 18 (53,0%) n&o houve modificagdo do tipo
do vaso.

Apos orientagcdo semelhante em relacdo aos produtos de limpeza, em 23
(67,6%) casos houve mudancga da higiene conforme orientado e em 11 (32,4%) casos

nao.

4.10.1 Avaliacao da melhora considerando a realizagao das orientacdes fornecidas

na primeira consulta

Entres os pacientes que trocaram o material utlizado no assento do vaso
sanitario houve melhora total da lesdo em 11 (68,8%) e entre aqueles que nao
efetuaram a troca a melhora total ocorreu em seis (33,3%) pacientes os demais dados

constam no Tabela 17.



TABELA 17 - DISTRIBUICAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELAGAO A TROCA DO VASO

SANITARIO APOS ORIENTACAO
TROCA DO VASO SANITARIO
GRAU DE MELHORA Sim Nao TOTAL
n % n % n %
Total 11 32,35 6 17,64 17 50,00
Parcial 5 14,70 10 29,41 15 44,11
Sem 0 0,00 2 5,88 2 5,88
TOTAL 16 47,05 18 52,94 34 100,00

FONTE: O autor (2014)

NOTA: X?de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,02.

Em relacdo a troca dos produtos de limpeza apds orientagao, 23 pacientes

efetuaram a troca e destes, 14 (60,1%) melhoraram totalmente enquanto 11 nao

realizaram a troca e destes trés (27,8%) tiveram melhora total (Tabela 18).

TABELA 18 - DISTRIBUIGAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO EM RELAGAO A TROCA DO
PRODUTO DE LIMPEZA APOS ORIENTACAO

TROCA DOS PRODUTOS DE LIMPEZA
GRAU DE MELHORA Sim Nao TOTAL
% n % n %
Total 14 41,17 3 8,82 17 50,00
Parcial 8 23,52 7 20,58 15 44 .11
Sem 1 2,94 1 2,94 2 5,88
TOTAL 23 67,64 11 32,35 34 100,00
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FONTE: O autor (2014)
NOTA: X*de Pearson para tendéncias lineares: p = 0,08.

4.11 REGRESSAO LOGISTICA MULTIVARIADA

O modelo de regressao logistica multivariada foi aplicado para avaliar os
diversos fatores que poderiam influenciar na melhora clinica, considerando como
variavel dependente a melhora clinica evolutiva e como independentes o tempo
despendido utilizando o vaso sanitario, a troca do material do assento do vaso

sanitario e a troca dos produtos de limpeza utilizados para a higiene do VS (Tabela 19).



82

TABELA 19 - RESULTADO DA REGRESSAO LQGiSTICA MULTIVARIADA QUE AVALIA OS
FATORES QUE PODEM SER INFLUENCIA NA MELHORA CLINICA DO PACIENTE

VARIAVEIS \ OR IC 95% p
Tempo no VS 3,26 0,67-15,81 0,06
Troca do VS 4,40 1,04-18,59 0,02
Troca do PL 4,14 0,86-19,92 0,07

FONTE: O autor (2014)
NOTA: OR (odds ratio), IC (intervalo de confianga), VS (vaso sanitario), PL (produtos de limpeza).

4.11.1 Avaliagdo da melhora em relagéo ao vaso sanitario com assento almofadado

apos orientagdes de troca

Dos 22 pacientes que utilizavam assento do vaso sanitario almofadado na
consulta inicial, 15 pacientes realizaram a troca apés orientacdo, sendo que um trocou
para madeira e 14 trocaram para plastico. Dos que efetuaram a troca para plastico, 10
(71,4%) obtiveram melhora total das lesées. O paciente que trocou o assentou para
madeira também obteve melhora total. Sete pacientes permaneceram usando assento

almofadado e em um (14,3%) foi observado melhora total das lesdes (Tabela 20).

TABELA 20 - DISTRIBUICAO DA MELHORA DOS PACIENTES COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO QUE USAVAM VASO ALMOFADADO
EM RELAGCAO AO TIPO DE ASSENTO DE VASO SANITARIO APOS
ORIENTAGAO

GRAU DE MELHORA

TIPO DE ASSENTO DO |7y Parca ToTAL

n % n % n %
Almofadado 1 4,54 6 27,27 7 31,81
Plastico 10 45,45 4 18,18 14 63,63
Madeira 1 4,54 0 0,00 1 4,54
TOTAL 12 54,54 10 45,45 22 100,00

FONTE: O autor (2014)
NOTA: X?de Pearson: p = 0,02.
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5 DISCUSSAO

A Dermatologia Pediatrica é uma especialidade nova em diversos paises do
mundo e a atuacao de dermatologistas e pediatras nesta importante area médica tem
sido responsavel por muitos avancgos cientificos e descobertas de novas doencgas de
pele na crianga. Recentemente, em junho de 2013, um importante periédico médico, o
Jornal da Academia Americana de Dermatologia (JAAD — Journal of the American
Academy of Dermatology) publicou um artigo intitulado: O que ha de novo na
Dermatologia Pediatrica? (PRIDE; TOLLEFSON; SILVERMAN, 2013). Na secao destinada
a novidades relacionadas a dermatite de contato alérgica encontra-se a dermatite do
toalete ou dermatite do vaso sanitario. Nos ultimos anos tem sido observado na pratica
clinica em nosso meio um aumento significativo do numero de casos de dermatite na
regido de contato com o vaso sanitario na faixa etaria pediatrica. No entanto, uma
busca nas bases de dados cientificas PubMed, Medline e Scielo Brasil, revelou
somente 17 casos publicados de DCVS em todo o mundo entre os anos de 2004 e 2014,
e destes, nem todos eram em criangas (Anexo 5). Motivado pela perspectiva de
esclarecer fatores relacionados a esta dermatose, este estudo avaliou prospectivamente
34 criangas com diagnodstico de DCVS entre os anos de 2010 e 2014. Todos os
pacientes foram diagnosticados em um unico servico de Dermatologia Pediatrica. O
diagnostico foi realizado clinicamente, observando-se as caracteristicas, localizagéo e
formato da leséo.

Em fungéo do reduzido numero de casos na literatura médica com descrigao
de pacientes com DCVS, foi realizada uma compilagdo dos relatos no intuito de facilitar
a discussdo e a comparagcdo com os resultados encontrados no presente estudo.
Foram publicados oito artigos no periodo de 2004 a 2014 com relatos de pacientes
com DCVS, entre estes, 10 criangas e sete adultos. A mesma crianca foi descrita em
dois artigos diferentes. O Quadro 6 ilustra alguns aspectos dos casos relatados nas
criangas com DCVS. O Quadro com todos os dados referentes aos relatos

encontrados na faixa etaria pediatrica esta apresentado no Anexo 5.
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IDADE EM RESULTADO DO .
AUTORES N/SEXO ANOS TESTE DE CONTATO DIAGNOSTICO
Heilig; Adams; . . .
Zaenglein, 2011 1/f 6 Polipropilenoglicol DCA
Turan et al., 2011 1/f 10 Poliuretano DCA
Holme; Stone; Mills, ™ Alcool Cetoestearilico e
2005 1/m 4 Madeira DCA
6 Niquel DCIP
e ) 10 Negativo DCIP
élévr:r;ﬁv,zgl‘ljgathan, 14{;;] 14 Nao realizado DCVS
’ 12 Nao realizado DCVS
10 Nao realizado DCVS
1/NI NI Madeira DCA
Ingram et al., 2012 1/m™ 4 Madeira DCA
Hunt; Feldstein; . -
Krakowski, 2014 1/f 10 Niquel, cobalto e crémio DCA

QUADRO 6 - CASOS RELATADOS NA LITERATURA MEDICA DE CRIANCAS COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO

FONTE: O autor (2014)

NOTA: f (feminino), m (masculino), NI (ndo informado).

(1) Mesmo paciente descrito por dois autores.

Ha cerca de uma década acreditava-se que a DCA nao era uma dermatose
encontrada nas criangas, mas hoje este perfil mudou e mesmo neonatos e menores de
trés anos, podem apresentar dermatite por sensibilizacdo de contato (PIGATTO et al.,
2010; SHARMA; ASATI, 2010; BELLONI FORTINA et al., 2011). No presente estudo
cinco pacientes iniciaram com os sintomas de DCVS antes dos trés anos de idade e em
trés o TC foi positivo. Uma exposi¢cao precoce a potenciais agentes sensibilizantes
como vacinagao, piercing, medicamentos topicos e cosmeéticos podem influenciar
neste novo panorama (PIGATTO et al., 2010; SHARMA; ASATI, 2010). Atualmente, na
suspeita de uma dermatite por sensibilizacdo, a crianca € submetida com maior
frequéncia ao teste de contato, o que néo acontecia anteriormente. Esta pode ser uma
das razbes de se observar um crescente numero de diagndsticos de DCA na faixa
etaria pediatrica (PIGATTO et al., 2010), inclusive na localizagado posterior da coxa
(HEILIG; ADAMS; ZAENGLEIN, 2011).

A DCIP é a forma mais frequente de DC na infancia, assim como ocorre com os
adultos. A suscetibilidade para desenvolver a dermatose € inversamente proporcional a
idade (SLODOWNIK; LEE; NIXON, 2008). As localizagbes habituais da dermatite irritativa
na crianga sao o perineo (area de fralda) e o mento devido ao contato com a saliva
(sialorréia intensa, uso de chupetas). No entanto, outras localizagdes sao descritas, como
na regidao de contato com o vaso sanitario que foi observada em dois dos 10 casos
descritos em criangas conforme o Quadro 6 (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010).
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Nos pacientes estudados a idade do inicio dos sintomas da DCVS foi aos 5,5
anos de vida, enquanto idade da primeira consulta no ambulatério de Dermatologia
Pediatrica foi de 7,2 anos. Houve portanto, um periodo de quase 2 anos entre o inicio
dos sintomas e o primeiro atendimento do paciente em um servigo especializado. Este
dado pode demonstrar a cronicidade das manifestagbes clinicas, dificuldade de
controle das lesées e atraso no diagndstico da DCVS. E possivel que pelo fato de estar
diante de uma dermatose emergente, que por muitos anos nao foi observada na
pratica médica diaria, exista dificuldade na realizacdo deste diagndstico pelos
pediatras.

Em 20% dos pacientes estudados a dermatite se manifestou no decorrer do
acompanhamento ambulatorial, por este motivo o diagndstico de DCVS foi realizado
em média cinco meses apds a primeira consulta.

O diagndstico da DCVS é essencialmente clinico e, semelhante ao que ocorre
em outras formas de DC, deve-se observar o aspecto da lesdo, presenca de eritema e
sintomas associados como prurido e dor. Na DC em decorréncia de um processo
inflamatdrio secundario ao contato da pele com uma substancia irritante ou sensibilizante,
o formato e localizagdo da lesdo sdo de grande auxilio na suspeita e diagnostico
(FONACIER; AQUINO; MUCCI, 2012). A DCVS possui localizagao e formato peculiar
apresentando-se abaixo das nadegas, na regiao posterior das coxas e preserva a face
interna das coxas onde ndo ha contato com o vaso sanitario. Pode se observar
também presenga do eczema acima das nadegas, formando um desenho oval
exatamente da area de contato com o assento do vaso sanitario (HEILIG; ADAMS;
ZAENGLEIN, 2011; INGRAM et al., 2012). Esta observagao pode auxiliar o pediatra na
suspeita do diagnostico de DCVS.

Todos os pacientes avaliados neste estudo apresentaram lesdes eczematosas
localizadas na regido posterior de coxas (de contato com o vaso sanitario) e foi
realizada a suspeita clinica de DCVS. O diagnéstico de DCVS é sempre clinico nos
casos relatados na literatura e pode ser confundido com outras dermatoses, como em
dois pacientes descritos em que a suspeita clinica inicial foi de tinea corporis
(LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010).

A amostra estudada foi predominantemente do sexo feminino e a diferenca entre
os sexos foi estatisticamente significativa. Este dado é concordante com a literatura

visto que dos 10 casos relatados de DCVS, sete eram meninas (Quadro 6). Simonsen
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et al. (2011) realizaram uma revisdo da literatura a respeito da DCA na crianga e
constataram uma sensibilizagdo maior nas meninas do que nos meninos. Observa-se
uma maior tendéncia de DCA no sexo feminino, especialmente quando as lesdes estao
localizadas na face (PEISER et al., 2012; DE WAARD-VAN DER SPEK et al., 2013).

A DCIP é também reportada como mais frequente no sexo feminino,
especialmente nas mulheres adultas que possuem uma ocupagdo em que as maos
fiquem constantemente umidas (SLODOWNIK; LEE; NIXON, 2008). No entanto, Fortina
et al. (2011) em 321 criangas abaixo dos trés anos, observaram maior sensibilizagdo
Nnos meninos.

No caso da localizagdo na regido posterior da coxa, uma possibilidade para
maior prevaléncia nas meninas seria o habito de utilizar o vaso sanitario sentadas com
maior frequéncia do que os meninos, o que poderia predispor tanto a DCA quanto a
DCIP. E descrito que na DCA podem ocorrer lesbes a distancia do local de contato
(PIGATTO et al., 2010). Desta forma, o fato das meninas utilizarem cada vez mais
precocemente cosméticos, esmaltes e bijuterias seria mais uma possibilidade para
que ocorra sensibilizagcdo e DCA.

O principal sintoma relatado pelos pacientes do presente estudo foi o prurido.
Esta € uma queixa frequente nas dermatites em geral, especialmente DCA e DA
(SILNY et al., 2013; TAN; RASOOL; JOHNSTON, 2014). Esta foi também a queixa mais
frequente nos casos de DCVS encontrados na literatura, referida por sete das 10
criangas relatadas (Anexo 5). Em geral, o prurido acompanha a lesao eczematosa desde
o0 inicio, como constatado no relato de um menino de quatro anos, que apresentava
historia de trés meses de evolugédo da lesdo sempre associada a prurido (HOLME;
STONE; MILLS, 2005). De cinco pacientes diagnosticados como DCVS, trés referiram
prurido intenso com inicio concomitante com a lesdo na regido posterior de coxas
(LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). O prurido causa desconforto para a crianga,
interfere nas atividades diarias e dificulta o controle das lesées eczematosas.

Durante a realizagcdo da anamnese, ao serem questionados sobre manifestagdes
de atopia, 67% dos paciente deste estudo relataram apresentar histéria pessoal
positiva, com 38% de relato de DA, dado que foi confirmado na avaliagcéo clinica.
Entrevistas clinicas demonstram que no Brasil 21% de criangas relatam ter asma,
39% rinite e 8% DA (BALDAGCARA et al., 2013). Um estudo multicéntrico realizado no
Brasil, em 1995, avaliou 306 criangas de diferentes regides do pais e constatou que
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51% delas relataram histéria pessoal de atopia, com 4% de DA (RIZZO et al., 1995).
O Estudo Internacional de Asma e Alergia na Infancia (ISAAC — International Study of
Asthma and Allergies in Childhood) encontrou no Brasil uma prevaléncia de 5,3% a
13% de eczema em flexuras, dependendo da regi&o geografica do pais (ROSARIO-FILHO
etal., 2013).

O principal método laboratorial para avaliagdo da presencga ou ndo de atopia é
o teste por puntura , que foi realizado em todos os pacientes aqui estudados. Em
praticamente 60% deles o teste por puntura foi positivo para pelo menos um extrato
alergénico, o principal encontrado foi o DP. Nao foram encontradas publicagbes que
avaliam positividade do teste por puntura na dermatite de contato. A realizacao deste
exame nos pacientes com DCVS foi realizada no intuito de avaliar a possibilidade de
que esta fosse manifestacdo de atopia e DA, e pode-se suspeitar que a presenga de
teste por puntura positivo seja um fator predisponente para a manifestacdo de
dermatite na regido posterior da coxa, pois a positividade deste exame foi maior do
que seria esperado na populacédo geral. Estudo realizado com criangas de Curitiba
mostrou que o teste por puntura & positivo em 31,3% para DP e 4,7% para lolium
(ESTEVES et al., 1999).

No estudo brasileiro realizado em Tocantins constatou-se uma positividade do
teste por puntura de 72,3% de criangas da populacao geral para os aeroalérgenos, o
mais frequente foi o DP (BALDAGCARA et al., 2013), que foi também o acaro mais
prevalente nos pacientes do presente estudo. E também o principal responsavel pela
positividade nos testes realizados por um estudo multicéntrico brasileiro, o0 que demonstra
sua importancia em nosso meio (RIZZO et al., 1995). Os acaros, especialmente DP,
sdo 0s mais prevalentes nos domicilios brasileiros, principalmente em regides de alta
umidade como ocorre na cidade de Curitiba (SOUZA; ROSARIO-FILHO, 2012).

A DA é uma das principais dermatoses encontradas durante a infancia, sua
prevaléncia € alta (15-30%) e grande parte das criangas ird manifestar a doencga até
os 5 anos de idade (RODRIGUES et al, 2011; KUBO; NAGAO; AMAGAI, 2012;
EICHENFIELD et al., 2014). No presente estudo, cerca de 40% dos pacientes com
DCVS apresentaram manifestacdo de DA durante a avaliacido clinica, com lesdes
tipicas eczematosas em regides de flexuras de membros associadas a prurido. Nao ha
descricao da presenga de DA nos artigos relativos a DCVS (Quadro 6). Shaughnessy,

Malajian e Belsito (2014) encontraram uma prevaléncia de cerca de 14% de DA em um
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grupo de pacientes com suspeita de DCA. Schena et al. (2012) encontraram uma
prevaléncia mais proxima a obtida no presente estudo. Em pacientes com suspeita de
DCA, 35,2% foram diagnosticados com DA. A DA foi, portanto, mais frequente no
presente estudo do que o esperado na populagao geral e nos pacientes com dermatite
de contato (RIZZO et al., 1995; GITTLER; KRUEGER; GUTTMAN-YASSKY, 2013).
Pode-se supor que os defeitos na barreira cutdanea que estdo presentes na DA
poderiam agir como coadjuvantes para desencadear a DCVS.

Os aeroalérgenos, especialmente os acaros, podem ser responsaveis por
desencadear ou manter uma crise de DA em alguns pacientes. Existem pacientes com
DA que conseguem melhor controle da doenga quando sao expostos a concentragdes
menores de alérgenos dispersos no ar, como aqueles da poeira doméstica. Kutlu et al.
(2013) realizaram teste por puntura em 45 criangas com DA e constataram que existe
associagao entre a poeira doméstica e a gravidade das manifestagdes de pele. No
presente estudo ndao houve diferenca entre o resultado positivo do teste por puntura
nos pacientes com ou sem DA. Este dado demonstra a complexidade da etiologia
desta dermatose, ja que enquanto alguns pacientes podem apresentar piora clinica
devido a inalagdo de alérgenos do ar, outros ndo sofreram esta influéncia. A alta
positividade do teste por puntura encontrada no presente estudo demonstra a
importancia da realizagcao deste exame na DA e também nas diversas formas de DC.
A deteccéo de atopia, sobretudo de DA pode determinar orientagées mais dirigidas de
mudancas ambientais e medidas terapéuticas direcionadas para a melhora da
barreira cutanea.

A relagao entre DA e DC é motivo de questionamentos. As formas irritativas
sao consideradas mais frequentes no paciente com DA, possivelmente devido ao defeito
cronico existente na barreira cutdnea (PIGATTO et al., 2010; FONACIER; AQUINO;
MUCCI, 2012; TAN; RASOOL; JOHNSTON, 2014). Apesar disso, a maior parte dos
estudos procura estabelecer se ha ou ndo uma relacao entre a DA e a DCA.

O TC permite avaliar a resposta de hipersensibilidade tardia a substancias
potencialmente sensibilizantes. A interpretacao do resultado do teste de contato deve ser
cuidadosa, € imperioso que um resultado positivo seja avaliado conjuntamente com a
apresentacéao clinica. Ha situagdes em que, mesmo com a positividade, a dermatite
nao é considerada alérgica (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Da mesma forma,

o resultado negativo pode indicar que a substancia sensibilizante nao foi testada no
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paciente. E ainda que o local de aplicacao do teste ndo reproduz as mesmas condicdes
presentes no local da manifestacao clinica, o que resulta num teste falso negativo.
Todos os pacientes no presente estudo foram submetidos ao teste de contato com a
Bateria Padrao Brasileira e houve positividade em 44,1% dos casos. Outro estudo
brasileiro realizado na cidade de Belo Horizonte avaliou 125 criangas com suspeita de
DCA e o teste de contato foi positivo em cerca de 60% dos casos (RODRIGUES, 2013).

Schena et al. (2012) estudaram 349 criangas entre 0 e 15 anos de idade com
suspeita de DCA e o teste de contato foi positivo em praticamente 70,0% dos
pacientes. Neste mesmo estudo, 123 (35,2%) criangas foram diagnosticadas com DA
e em 55,3% dos casos o teste de contato foi positivo. Nao houve diferenga estatistica
entre os pacientes com teste de contato positivo e diagnodstico clinico de atopia
(SCHENA et al., 2012). Um estudo Polonés publicado em 2013 realizou teste de
contato em 104 criangas com diagnostico de DA e com grupo controle de 36 criangas
saudaveis. DCA foi diagnosticada em 45,2% dos pacientes do grupo com DA e em
13,9% das criancas saudaveis e foi constatada uma diferenga (SILNY et al., 2013).
Nos pacientes aqui estudados nao foi possivel estabelecer uma relagao significativa
entre o resultado do teste de contato e a presenca ou ndo de DA. Portanto, apesar da
DA ser frequente nos pacientes com DCVS ela ndo foi um fator predisponente para
positividade do teste de contato. A DA e DC sdo dermatoses com diversos fatores em
comum na fisiopatologia e que ndo apresentam um exame laboratorial que fornega o
diagnéstico de forma precisa, e sim um diagnéstico baseado em achados clinicos e
exames laboratoriais que necessitam de correlacdo clinica e acompanhamento
evolutivo. O conhecimento destes dados de literatura sugere que é possivel que
existam pacientes neste estudo com DA e DCVS de etiologia alérgica com teste de
contato negativo, em que a substancia sensibilizante nao foi testada.

A pele esta em contato direto com o0 meio ambiente e os alérgenos dispersos
no ar podem contribuir com a piora das manifestagdes de DA, tanto pela via inalatéria
quanto pela sensibilizacédo cutanea e digestiva. Este evento é considerado por muitos
autores como o passo inicial da marcha atépica. Controlar o processo inflamatério da
pele e manter a barreira cutdnea com sua estrutura adequada pode reduzir processos
causados por substancias irritantes e sensibilizantes nos pacientes com DA. Apesar
de ndo ter sido encontrada relagdo significativa entre pacientes com DA e os

resultados de teste de contato e do teste por puntura , a prevaléncia de DA nos
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pacientes estudados foi maior do que a esperada na populacao pediatrica e poderia ser
considerada um fator adjuvante para desencadear a DCVS.

Os pacientes do presente estudo foram avaliados segundo o resultado do
teste por puntura e do teste de contato em relagcéo ao tipo de assento do vaso sanitario
e aos tipos de produtos de limpeza usados na higiene do VS antes das orientagdes de
troca. Nao foi possivel estabelecer uma relagédo positiva entre os diferentes tipos de
assento do VS com o teste de contato ou com o teste por puntura. Ja a analise dos PL
constatou uma diferenga significativa no teste de contato com maior nimero de
pacientes com teste positivo que utilizavam desinfetantes e sabdo e menor numero
naqueles que utilizavam agua sanitaria. Este dado pode demonstrar que os pacientes
com DCVS devem ter um cuidado na escolha dos produtos de limpeza utilizados,
principalmente quando o teste de contato é positivo. Detergentes com alto poder
irritante podem causar DCVS (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Os relatos de
pacientes com DCVS n&o descrevem a realizacao de teste por puntura. Quando existe
a suspeita de uma dermatite de contato ndo é habitual que seja realizado o teste por
puntura. Ha relatos do uso deste teste cutaneo em adultos quando é possivel o diagnéstico
de uma doencga ocupacional (ALCHORNE; ALCHORNE; SILVA, 2010) e também na
suspeita da dermatite de contato por proteina (BARATA; CONDE-SALAZAR, 2013).

O diagndstico especifico de DC pode ser dificil e mesmo com a realizagao dos
testes laboratoriais ha casos em que nao é possivel precisar se € uma DCA ou DCIP.
Os pacientes deste estudo que apresentaram teste de contato positivo foram
analisados em relagao ao tipo de assento utilizado no VS e PL usados inicialmente, se
houve ou nado a troca apds as orientagdes e o grau de melhora clinica, na tentativa de
classificar os pacientes com DCVS conforme o tipo de DC. Foi possivel estabelecer
uma relagdo entre a substancia sensibilizante encontrada no teste de contato e os
materiais do VS e/ou do PL usados no dia a dia da crianca em 10 (66,6%) dos
15 pacientes com teste positivo. Nestes casos o diagndstico foi considerado de DCA.
Os relatos da literatura mostram que em 60% dos casos, todos com TC positivo, os
autores consideraram a DCVS como uma forma de DCA (Quadro 6). Em um estudo
publicado em 2012 foram analisadas 349 criangas com suspeita de DCA, o teste de
contato foi positivo em 55,3% dos casos com relevancia clinica em 50% dos pacientes
(SCHENA et al., 2012).
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Trés dos pacientes estudados tiveram o teste de contato positivo e nao foi
possivel estabelecer uma relacdo entre a substancia encontrada no teste e os
materiais usados pelos pacientes. Sem estabelecer esta associacdo os casos foram
considerados como DCIP. A descricdo de uma menina de seis anos com teste de
contato positivo para niquel também sem concordancia com as manifestagdes clinicas
se assemelha a esta observacao (Quadro 6). O resultado do teste de contato nao foi
considerado relevante pelos autores e uma investigagcéo constatou o uso de detergente
na escola da paciente com componentes sabidamente irritantes. Neste caso, a DCVS foi
considerado uma forma de DCIP, apesar do teste de contato positivo (LITVINOV;
SUGATHAN; COHEN, 2010). Estes mesmos autores descreveram outros trés casos de
criancas com DCVS em que nao foi possivel determinar se era uma forma de DCA ou
DCIP e os autores classificaram estes como "foilet-seat dermatitis" - dermatite do vaso
sanitario (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). No presente estudo, também n&o foi
possivel um diagnostico em dois casos com TC positivo e melhora parcial da
sintomatologia e estes foram denominados DCA/DCIP.

Foi realizada uma tentativa de instituir um diagnoéstico também naqueles
pacientes do presente estudo que tiveram o resultado do teste de contato negativo.
Nestes casos, ja que nao houve a identificagdo de nenhuma substancia sensibilizante,
houve maior dificuldade em estabelecer um diagndstico preciso. Dos 19 pacientes
com teste negativo, foi possivel propor um diagndstico em trés casos em que houve
melhora total das lesdes, considerado um caso de DCA, pois houve a troca apenas do
assento do VS e dois de DCIP, pois houve troca apenas do PL. De forma semelhante
houve a descricdo de uma menina de 10 anos que apresentava DCVS e teste de
contato negativo em que o diagndstico foi de DCIP aos produtos de limpeza utilizados
na escola (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Deve-se destacar que TC negativo
nao exclui o diagndstico de DCA, visto que a substancia sensibilizante pode nao ter
sido testada. No presente estudo, ndo foi possivel o diagndstico em 16 casos com
melhora parcial da sintomatologia e TC negativo e estes foram denominados
DCA/DCIP. Este dado demonstra a dificuldade de identificacdo do fator causal nos
pacientes com teste de contato negativo, ou ainda que nestes casos a DCVS seja
provocada por substancias irritantes. Nos pacientes descritos na literatura de DCVS

também nao foi possivel estabelecer se era DCA ou DCIP em alguns casos (Quadro 6).
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As DC em geral, sejam por substancias irritantes ou sensibilizantes, apresentam
melhora das manifestagdes clinicas ao se descobrir o agente causador e retira-lo do
contato com a pele do paciente. Neste estudo observou-se uma melhora total das
lesbes na regiao de contato com o VS durante o acompanhamento em metade dos
pacientes. Na maioria dos casos descritos com DCVS houve desaparecimento das
lesbes e a melhora foi atribuida a prote¢ao ou troca do assento do VS (Anexo 5).

A avaliagao da melhora clinica em relagao aos provaveis agentes causadores de
DCVS no presente estudo demonstrou que a troca do VS e o menor tempo despendido
pela crianga no VS sao fatores que determinam a melhora. Nos relatos encontrados na
literatura de DCVS, trés pacientes referiram piora da dermatite devido ao fato de ficaram
por tempo prolongado sentados no VS (HOLME; STONE; MILLS, 2005; LITVINOV;
SUGATHAN; COHEN, 2010; INGRAM et al., 2012). A troca dos produtos de limpeza
apresentou influéncia na melhora com nivel de significancia limitrofe. E possivel que
com um maior numero de casos a troca os produtos de limpeza também fosse
identificado como um fator determinante para a melhora dos pacientes com DCVS.

Na andlise de regresséao logistica multivariada a troca do tipo de vaso sanitario
foi selecionada como uma variavel determinante para a melhora clinica total, associada
ao tempo despendido sentado no vaso e a troca dos produtos de limpeza. No presente
estudo, a chance de uma crianga ndo apresentar uma resposta terapéutica total caso
nao seja efetuada a troca do vaso sanitario foi quatro vezes maior.

Ha poucas publicagdes sobre o tema na literatura mundial e a DCVS é tratada
como uma dermatose emergente. Os autores consideram a DCVS como uma forma de
DCA e ndo é mencionada a possibilidade de se tratar de uma DCIP (PRIDE;
TOLLEFSON; SILVERMAN, 2013) como o presente estudo pode constatar. Na tentativa
de compreender a prevaléncia crescente de casos de DCVS no Brasil em contraste
com a literatura mundial, observou-se que dos 34 pacientes estudados um numero
elevado utilizava vaso sanitario com assento almofadado. A analise dos 22 pacientes
que utilizavam assento almofadado demonstrou melhora clinica apés a orientagcéo de
troca. Constatou-se que parte dos pacientes que passaram a ndo usar o assento
almofadado tiveram melhora total das lesées. Em contraste, somente um dos sete
pacientes que permaneceram usando o assento almofadado teve melhora total,

diferenca esta estatisticamente significativa.
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E importante ressaltar que mesmo com as orientacdes médicas fornecidas para
a troca do tipo de assento do VS e dos produtos de limpeza usados, alguns pacientes
nao seguiram as orientagdes. Entre pacientes que utilizavam o assento almofadado, os
gue nao trocaram o assento do vaso sanitario permaneceram com manifestacdes clinicas
intermitentes. E possivel que se as orientacdes tivessem sido seguidas por todos os
pacientes aqui estudados, o resultado fosse ainda mais expressivo..

A referéncia ao uso deste tipo de assento de vaso sanitario ndo foi encontrada
em nenhum dos artigos relativos a este tema. Ao contrario, metade dos casos de
DCVS foi atribuida a uma DCA devido a madeira, assim como era relatada ha décadas
(Quadro 6). O uso do assento do vaso sanitario almofadado pode ser um habito
regional encontrado no Brasil, 0 que poderia justificar a alta prevaléncia de DCVS
neste meio e em contrapartida, a escassez de outros casos relatados no mundo.

Este estudo teve por limitagbes uma amostra com numero reduzido de
pacientes, no entanto, existem poucas publicacbes sobre o tema, o que determina
relevancia do estudo apesar do pequeno numero de casos.

A DCVS é uma dermatose que abrange pacientes nos quais o diagnostico é
DCA e outros que € DCIP. A avaliagéo clinica, laboratorial e evolutiva € um fator

determinante para o diagnostico correto e obtengdo da melhora clinica.
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6 CONCLUSAO

Os pacientes com DCVS sao na maioria meninas, com historia pessoal de
atopia e a dermatite atopica foi mais frequente do que na populagao geral.
Houve uma frequéncia elevada de teste de puntura positivo.

A positividade do teste de contato ocorreu em metade dos pacientes, e
auxiliou na determinacéo do tipo de dermatite de contato, que pode ser
alérgica ou irritativa.

A troca do assento do vaso sanitario contribuiu para a melhora clinica.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Estudos futuros poderiam avaliar por periodo de tempo maior o grupo de
pacientes com melhora parcial, com teste de contato negativo e aqueles que n&o
seguiram as orientagdes instituidas, na busca de estabelecer a forma de DC e a
diferenciacao entre DCA e DCIP.

O teste de contato deve ser realizado na suspeita de uma DCVS pois auxiliou
na determinacéo do tipo de dermatite, que pode ser alérgica ou irritativa e de dificil

deteccao da causa.
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RESUMO

Introducao: A Dermatite na regido de contato com vaso sanitario (DCVS) era
considerada uma dermatite alérgica a madeira do vaso sanitario. Atualmente a
reemergencia levantou o questionamento da etiologia irritativa ou alérgica. Métodos:
estudo prospectivo com avaliagao clinica evolutiva, teste de contato e Prick teste em
pacientes com DCVS. As variaveis categoricas foram tratadas com distribuicdo de
frequéncias. Testes exato de Fisher, X? de Pearson e X? de Pearson para tendéncias
lineares e Teste de regressao logistica multivariada. O nivel de significancia foi de 5%.
Resultados: Foram incluidas 34 criancas, 67,6% eram meninas e 32,4% meninos
(p<0,01), com idade do inicio dos sintomas de 5,6 anos. Havia dermatite atépica em
38,2% dos pacientes. O assento do vaso sanitario foi amofadado, plastico e madeira
em respectivamente 64,7%, 29,4% e 5,9%. Os produtos de limpeza para higiene do
vaso sanitario foram a agua sanitaria, desinfetantes e sabao respectivamnete em 79,4%,
14,7% e 5,9%. O tempo despendido sentado no vaso era menor de 10 minutos em
70,6% dos casos. O teste de contato foi positivo em 15 casos (44,1%) para pelo
menos uma substancia. Prick teste foi positivo em 20 casos (58,8%). Foi considerada
dermatite de contato alérgica em x%, dermatite por irritante primario em x% e n&o foi
possivel determinar em x%. A melhora clinica total ocorreu em metade dos pacientes
e pela analise de regressao logistica multivariada os principais fatores relacionados
foram a troca do vaso sanitario (OR=4,40 [IC 104-18,59] p=0,02), menor tempo
despendido sentado no vaso sanitario (OR=3,26 [IC 0,67-15,81] p=0,06) e a troca dos
produtos de limpeza (OR=4,44 [IC 0,86-19,92] p=0,07). Conclusao: A DCVS pode ser
alérgica ou por irritante primario e para que melhore os pacientes ndo devem usar
vaso sanitario com assento almofadado e devem reduzir o tempo sentado no vaso
sanitario.

Palavras-chave: Dermatite de Contato, Dermatite de contato alérgica, Dermatite de
contato irritativa, Dermatite Atdpica
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INTRODUCAO

A pele da crianga € um 6rgdo em desenvolvimento com caracteristicas
estruturais que contribuem para xerose e uma suscetibilidade a inflamagao (STAMATAS
et al,, 2011). As diversas formas de manifestacées inflamatérias de pele sdo comuns
na infancia, em especial a Dermatite de Contato (DC) e a Dermatite Atopica (DA). A DC
por irritante primario (DCIP) é a mais frequente DC na crianga, secundaria a irritagao
direta de uma substéancia sobre a pele (NOSBAUM et al., 2009). Ja a DC alérgica (DCA)
€ mediada pelo sistema imunolégico e € responsavel por cerca de 20% das DC na
infancia.

A primeira descricdo de dermatite de contato em regido posterior de coxas e
nadegas (dermatite em regido de contato com vaso sanitario - DCVS) data do ano de
1927 (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Nesta época este tipo particular de
dermatose foi associada a uma DCA a madeira e tinta utilizada na confec¢ao do vaso
sanitario (VS). Entre as décadas de 1960 e 1980, houve uma popularizagado dos VS
confeccionados em plastico e concomitantemente observou-se uma reducgao
significativa do numero de casos de DCVS (HOLME; STONE; MILLS, 2005; LITVINOV;
SUGATHAN; COHEN, 2010; INGRAM et al., 2012).

Recentemente tem sido descrito um numero cada vez maior de relatos
isolados e séries de casos desta dermatose, citada como novidade em dermatologia
pediatrica (PRIDE; TOLLEFSON; SILVERMAN, 2013. Holmes, Stone e Mills (2005)
especularam que um aumento no uso de assentos de VS confeccionados com
madeiras exoéticas possa estar influenciando no ressurgimento da doenga. A madeira
€ um material usado rotineiramente para confeccionar diversos produtos de uso diario
e a sensibilizagdo a ela é bem documentada, especialmente em profissionais de
carpintaria e marcenaria. No entanto, o que pode estar havendo € uma mudanca
etiologica, antes relacionada a madeira e hoje atribuida aos assentos plasticos de VS
(PRIDE; TOLLEFSON; SILVERMAN, 2013).

Outra hipotese € que o uso rotineiro de uma grande variedade de produtos de
limpeza (PL) para higiene do assento do vaso sanitario, seja em uso doméstico ou em
locais publicos, possa ser um fator determinante da recrudescéncia desta doenca
(LEMBO et al., 2008; LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Neste caso € possivel que

estejamos frente a uma DCIP que apresenta as mesmas manifestagdes clinicas
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anteriormente descritas como DCA (INGRAM et al., 2012). Nos ultimos anos, diversos
produtos além da madeira tem sido associada a etiologia da DCVS, como a resina
(colofénio), o formaldeido e o material plastico do assento do vaso sanitario (LEMBO et
al., 2008; HEILIG; ADAMS; ZAENGLEIN, 2011; TURAN et al., 2011; RAISON-PEYRON et
al., 2013).

Atualmente a dermatite atdpica tem aumentado de frequéncia no mundo e a
sua associ¢cao com DCA e DCIP é descrita (SPIEWAK, 2012; VISSER et al., 2013;
ADMANI; JACOB, 2014; TAN; RASOOL; JOHNSTON, 2014; THYSSEN; McFADDEN;
KIMBER, 2014). Este estudo se propbe a esclarecer se se a DCVS é uma DCIP ou
DCA, se ela esta ou ndo associada a DA e qual o papel dos testes cutdneos no seu

diagnostico.

METODO

Entre agosto 2010 e junho 2014 foi realizado um estudo observacional,
analitico, de coorte, prospectivo, com pacientes pediatricos com lesdo eczematosa
localizada na regiao de contato com o VS (DCVS) avaliados em um servigo de
atendimento terciario, no Brasil. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos da institui¢cao.

Todos os pacientes foram submetidos a avaliagao clinica evolutiva, teste de
contato (TC) e Prick teste (PT). Apds a primeira consulta os pacientes foram orientados a
trocar o assento do VS para material plastico e que a limpeza do assento deveria ser
feita com alcool.

Para o TC utilizou-se a bateria padréo brasileira de substancias, do laboratério
FDA Allergenics (Immunotech) em camaras Finn Chambers (GRUPO BRASILEIRO DE
ESTUDO EM DERMATITE DE CONTATO, 2000). As leituras foram realizadas 48 e 96
horas apés a aplicacdo do TC e considerado positivo a presenca de reacdo forte
(eritema, edema, papulas e vesiculas) ou muito forte (eritema intenso, edema e
vesiculas confluentes) na segunda leitura.

O PT foi composto dos seguintes extratos: Controle Negativo (soro fisiologico
0,9%), Bombyx mori (Mariposa), Aspergillus fumigatus, Alternaria Alternatta, Paspalum
Notatum, C. Herbarium, Epitélio de Gato, Epitélio de Cao, Lolium Perenne, Blatella

Germanica, Blomia Tropicalis, Dermatophagoides Pteronyssimus e Controle positivo
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(Histamina). Foi aplicada 1 gota de cada extrato na regidao volar do antebrago e
realizada a puntura com lanceta estéril. A leitura foi feita apds 15 minutos com auxilio
de régua milimetrada. Foi considerado teste positivo presenca de papula foi maior ou
igual a 3mm. Considerados atépicos os pacientes com PT positivo para no minino um
extrato. O diagndstico de DA seguiu os critérios modificados de Hanifin e Radja
(EICHENFIELD et al., 2014) .

O tempo despendido pelas criangas sentadas em contato com o VS foi
considerado rapido (<10 minutos) e demorado (>10 minutos).

A avaliacado da evolucéo clinica foi realizada em um periodo de 60 a 90 dias
apos as orientagdes na primeira consulta e foi considerado:

Melhora Total: pacientes com desaparecimento do eczema na regido de
contato com o VS.

Melhora Parcial: pacientes com melhora, porém ainda apresentando periodos
com eczema na regiao de contato com o VS.

Sem Melhora: pacientes sem nenhuma melhora do eczema na regido de

contato com o VS.

Interpretacao do resultado do teste de contato

Pacientes com TC positivo foram avaliados quanto ao tipo de VS e PL usados
inicialmente, se realizaram a troca ou ndo apds as orientagcdes e o grau de melhora
clinica. Esta analise foi feita na tentativa de classificarmos o paciente conforme tipo de
DC. Foi observada se a substancia positiva no TC estava ou n&o presente no material
do assento do VS ou nos PL utilizados para higiene do assento do VS. Quando uma
relacdo entre a substancia positiva e os materiais do VS e/ou PL foi estabelecida e
houve melhora total das lesbes a denominacgao foi de DCA. Quando n&o houve esta
relacdo e a melhora foi atribuida ao fator irritativo dos PL, considerou-se DCIP. Os
pacientes em que nao foi possivel determinar com precisdo o tipo de DC foram
denominados DCIP/DCA (Tabela 3).

Foi realizada uma analise especifica apenas dos pacientes que utilizavam
inicialmente assento do VS almofadado. Foi avaliada se houve ou n&o a troca do tipo

do VS apos orientagao e o grau de melhora clinica.
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Analise Estatistica

Os resultados de dados continuos foram expressos com média + desvio
padrdo. Testes exato de Fisher, X? de Pearson e X? de Pearson para tendéncias
lineares foram usados para a comparagao das variaveis continuas entre os grupos.
Teste de regressao logistica multivariada foi usado para avaliar os possiveis fatores
que poderiam influenciar na melhora clinica. O nivel de significancia minimo foi de 5%
(p <0,05).

RESULTADOS

Trinta e quatro pacientes com diagndstico de DCVS foram avaliados, e as

caracteristicas estdo apresentadas na Tabela 1.

TABELA 1 - CARACTERITICAS CLINICAS DO PACIENTES COM DCVS

Dados *n/%

Sexo F 23/67,6*
M 11 /32,4*

Prurido 28/82,4*

Dados Médiaxdesvio (anos)
|dade de inicio 56+2,6
Idade na primeira consulta 72+3
Idade do diagnostico 8,1+26

No exame fisico da inclusdo no estudo 27 (79,4%) pacientes apresentaram
eczema no local de contato com o VS e 7 (20,6%) apresentaram discromia (Figura 1
A/BIC). Treze pacientes (38,2%) possuiam também lesdes tipo eczema nas regides

flexoras de membros, caracteristicas de DA (Figura 2).
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FIGURA1-A - ERITEMA E DESCAMACAO NO LOCAL DE CONTATO COM O VS / B -
HIPOCROMIA POS-INFLAMATORIA / C - HIPERCROMIA POS-INFLAMATORIA

FIGURA 2 - PACIENTE COM DCVS APRESENTANDO LESAO
CARACTERISTICA ERITEMATOSA E DESCAMATIVA
EM REGIAO DE CONTATO COM O VS

A avaliacao dos possiveis fatores desencadeantes da lesdo demonstrou que o

tipo de assento do VS utilizado nas residéncias das criangas era almofadado em 22
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(64,7%), o produto de limpeza foi a agua sanitaria em 27 (79,4%) casos e o tempo
despendido sentado no vaso sanitario era rapido em 24 (70,6%) dos pacientes (Tabela
2).

TABELA 2 - POSSIVEIS FATORES DESENCADEANTES DA DCVS
USADOS NAS RESIDENCIAS DOS PACIENTES

Fatores desencadeantes n/%

Tipo de assento de VS

Almofadado 22/64,7

Plastico 10/29,4

Madeira 2/5,9
Tipo de PL

Agua sanitaria 271794

Outros desinfetantes 5/14,7

Sabao 2/5,9
Tempo despendido em contato com o VS

Rapido 24 /70,6

Demorado 10/29,4

O TC foi positivo em 15 pacientes (44,1%) e negativo em 19 (55,9%), um caso
apresentou positividade para duas substancias.

O PT foi positivo em 20 casos (58,8%), os mais frequentes foram DP em 17
pacientes e BT em 13.

Nao houve diferenga estatistica na analise dos resultados do tipo de assento
do VS em relagdo ao TC ou PT. Ja a anadlise dos PL usados na higiene do VS foi
significativa tanto em relagcéo ao PT (p=0,03) quanto ao TC (p=0,04).

A avaliacdo da melhora do eczema foi significativa em relagédo ao tempo
despendido no VS (p=0,03), a troca do VS apods oritentagdo (p=0,02) e limitrofe em
relagdo aos PL (p=0,08).

A melhora clinica total ocorreu em metade dos pacientes e pela analise de
regressao logistica multivariada os principais fatores relacionados foram a troca do
vaso sanitario (OR=4,40 [IC 104-18,59] p=0,02), o menor tempo despendido sentado
no vaso sanitario (OR=3,26 [IC 0,67-15,81] p=0,06) e a troca dos produtos de limpeza
(OR=4,44 [IC 0,86-19,92] p=0,07).

Um diagndstico preciso do tipo de DC foi possivel em 13 (86,7%) dos 15
pacientes com TC positivo. DCA ocorreu em 10 (66,7%) pacientes, DCIP em trés (20%)
(Tabela 3).
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TABELA 3 - PACIENTES COM TESTE DE CONTATO POSITIVO E PROVAVEL DIAGNOSTICO APOS
ANALISE DE POSSIVEIS FATORES SENSIBILIZANTES E AVALIACAO DO GRAU DE

MELHORA

SUBSTANCIA TROCOU TROCOU| GRAU DE |DIAGNOSTICO
PACIENTE | pogimiva NO Te| TIPODEVS VS? TIPODEPL |5 5" | MELHORA | PROVAVEL
2 Colofénio almofadado nao desinfetante sim Parcial DCA
3 Neomicina almofadado sim agua nao Total DCA
sanitaria
4 Butllfgpc_)l almofadado sim desinfetante sim Parcial DCA / DCIP
p-terciario
5 Etilenodiamina plastico nao agua nao Total DCA
sanitaria
7 Tiuran mix plastico nao agua sim Total DCA
sanitaria
8 Formaldeido  almofadado nao desinfetante sim Total DCA
9 Suhfato o plastico nao agua sim Parcial DCIP
niquel sanitaria
10 Sulfato de madeira néo agua sim Sem DCA
niquel sanitaria melhora
15 Timerosol ~ almofadado  n&o agua ndo Parcial DCA/DCIP
sanitaria
17 Hidroquinona almofadado sim sabao nao Parcial DCIP
18 SL::ELOe?e almofadado nao sabédo nao Parcial DCA
20 Colofénio almofadado sim desinfetante sim Total DCA
23 Prometazina  plastico ndo agua sim Total DCIP
sanitaria
26 Formaldeido  almofadado sim ag_u,a_ sim Total DCA
sanitaria
27 Sulffatode - fadado  sim SLllEl sim Total DCA
niquel sanitaria

FONTE: O autor (2014)

Nos 19 pacientes com TC negativo o diagnéstico foi possivel em trés (8,8%)
casos com melhora total do eczema. Um caso (troca somente do VS) foi considerado
DCA. Dois casos (troca somente dos PL) foram considerados DCIP.

A avaliacao final apds interpretacdo dos exames associada a evolucgao clinica
demonstrou que 32,4% eram DCA, 14,7% DCIP e em 52,9% nao foi possivel
determinar o digndstico.

Dos 22 pacientes que utilizavam assento do VS almofadado, 15 realizaram a
troca e destes, 11 (73,3%) obtiveram desaparecimento do eczema. Sete pacientes
permaneceram usando assento almofadado e em 1 (14,3%) houve desaparecimento

do eczema.
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DISCUSSAO

Entre os anos de 2004 e 2014 foram relatados na literatura mundial 10 casos
de criangcas com DCVS, que foram compilados no quadro 1 para facilitar a discussao e

a comparagao de dados.

- IDADE EM RESULTADO DO .
REFERENCIA N/SEXO ANOS TESTE DE CONTATO DIAGNOSTICO
Heilig; Adams; Zaenglein, 2011 1/f 6 Polipropilenoglicol DCA
Turan et al., 2011 1/f 10 Poliuretano DCA
Holme; Stone; Mills, 2005 1/m® 4 Alcool Cetoestearilico 6 DCA
Madeira

6 Niquel DCIP

1/m 10 Negativo DCIP

Litvinov; Sugathan; Cohen, 2010 4f 14 Nao realizado DCVS
12 Nao realizado DCVS

10 N&o realizado DCVS

1/NI NI Madeira DCA

Ingram et al., 2012 1/m™ 4 Madeira DCA
Hunt; Feldstein; Krakowski, 2014 1/f 10 Niquel, cobalto e crémio DCA

QUADRO 1 - CASOS RELATADOS NA LITERATURA MEDICA DE CRIANGCAS COM DERMATITE DE
CONTATO COM O VASO SANITARIO

NOTA: f (feminino), m (masculino), NI (n&o informado).

(1) Mesmo paciente descrito por dois autores.

FONTE: O autor (2014)

O diagndstico da DCVS é clinico, a lesao possui localizagéo e formato peculiar
apresentando-se abaixo das nadegas, na regiao posterior das coxas, preserva a face
interna sem contato com o VS. O eczema pode estar presente acima das nadegas,
formando um desenho oval exatamente da area de contato com o assento do VS
(HEILIG; ADAMS; ZAENGLEIN, 2011; INGRAM et al., 2012).

A populagéo estudada foi predominantemente do sexo feminino concordante
com a literatura (Quadro 1). Simonsen et al. (2011) realizaram uma revisdo de DCA na
crianga e constataram uma sensibilizacdo maior nas meninas. A DCIP €& também
reportada como mais frequente no sexo feminino, especialmente como dermatose
ocupacional em que as maos figuem constantemente umidas (SLODOWNIK; LEE;
NIXON, 2008). No caso da DCVS uma possibilidade para maior prevaléncia nas meninas
seria 0 habito de utilizar o VS sentadas com maior frequéncia do que os meninos, o
que pode predispor tanto a DCA quanto a DCIP. Ainda, as meninas utilizam cada vez
mais precocemente cosmeéticos, esmaltes e bijouterias e sabe-se que na DCA pode

ocorrer lesdes a distancia do local de contato (PIGATTO et al., 2010).
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Em cerca de 40% dos pacientes com DCVS havia associagdo com DA, mais
do que o esperado na populagao geral e nos pacientes com DC (SIMONSEN et al.,
2011; EYERICH; NOVAK, 2013). Pode-se supor que os defeitos na barreira cutanea
que estdo presentes na DA poderiam agir como coadjuvantes para desencadear
DCVS. DCVS pode se manifestar mais frequentemente em pacientes atépicos, como
manifestagcdo cutinea isolada ou associada a forma classica de DA, muitas vezes
dificultando e retardando o diagndstico.

O principal método laboratorial para avaliagéo da presenga ou nao de atopia é
o Prick teste (PT), este exame foi positivo em mais da metade de nossos pacientes
(BALDACARA et al., 2013). A realizagéo do PT nos pacientes com DCVS foi para avaliar
se esta dermatite poderia ser uma manifestacdo de atopia. Podemos suspeitar que a
atopia seja um fator predisponente para DCVS, pois a positividade do PT foi maior do
que o esperado na populagéo geral (BALDACARA et al., 2013).

A relacao entre DA e DC é motivo de questionamentos. As formas irritativas
sdo consideradas mais frequentes no paciente com DA, possivelmente devido ao
dano crénico da barreira cutanea (PIGATTO et al., 2010; FONACIER; AQUINO; MUCCI,
2012; TAN; RASOOL; JOHNSTON, 2014). Nos pacientes aqui estudados nao foi
possivel estabelecer uma relagao significativa entre o resultado do TC e a presencga ou
nao de DA. Portanto, apesar da DA ser frequente nos pacientes com DCVS ela nao foi
um fator predisponente para positividade do TC, a complexidade da fisiopatologia da
DA pode ter influenciado neste resultado. E possivel ainda que pacientes com DA
tenham DCVS de etiologia alérgica com TC negativo pelo fato da substancia
sensibilizante n&o ter sido testada.

O teste de contato € um exame laboratorial que permite avaliar a resposta
alérgica tardia a substancias potencialmente sensibilizantes. A interpretacdo do
resultado do teste de contato deve ser cuidadosa, € imperioso que um resultado
positivo seja avaliado conjuntamente com a apresentagéo clinica.

A andlise do TC em relagéo aos PL constatou uma diferenca significativa, com
maior numero de pacientes com teste positivo que utilizavam desinfetantes e sabéo.
Pacientes com DCVS e TC positivo devem ter cuidado na escolha dos PL utilizados.

Foi possivel estabelecer uma relacdo entre a substancia sensibilizante
encontrada no teste de contato e os materiais do VS e/ou do PL usados no dia a dia da

crianga 66,6% dos pacientes com TC positivo, considerados DCA. Os relatos da
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literatura mostram que em 60% dos casos, todos com TC positivo, a DCVS foi
considerada DCA (Quadro 1).

As manifestagdes de DC, por agentes irritantes ou sensibilizantes, tendem a
melhorar com a descoberta da substancia e a retirada de seu contato com a pele.
Neste estudo observou-se que metade dos pacientes obtiveram melhora total das
lesdes em regido de contato com o VS.

A avaliagdo da melhora clinica em relagdo as provaveis causas de DCVS
demonstrou que a troca do VS e o menor tempo despendido pela crianga no VS
contribuem com a melhora. Tempo prolongado sentados no VS é relatado como fator
de piora da DCVS (HOLME; STONE; MILLS, 2005; LITVINOV; SUGATHAN; COHEN,
2010; INGRAM et al., 2012). A troca dos PL influenciou na melhora sem significancia
estatitica. Detergente com alto poder irritante € descrito como causa de DCVS
(LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Possivelmente se fosse avaliado um maior
numero de casos nos quais a troca os PL fosse efetuada, este seria também um fator
determinante para a melhora dos pacientes com DCVS de nosso servigo.

Na avaliagao da analise de regresséo logistica multivariada a troca do tipo de
vaso sanitario foi um fator determinante para a melhora clinica total, associado ao
tempo despendido sentado no vaso e a troca dos produtos de limpeza. Encontramos
uma chance 4 vezes maior de uma crianga nao apresentar uma resposta terapéutica
total caso néo seja efetuada a troca do VS.

E importante ressaltar que um grande nimero de pacientes ndo seguiu as
orientacdes médicas fornecidas para a troca do tipo de assento do VS e PL. E possivel
que se as orientagdes tivessem sido seguidas por todos os pacientes, o resultado
seria mais expressivo em relacado ao papel dos fatores potencialmente determinantes
no desenvolvimento da DCVS.

Durante a analise dos nossos resultados observou-se que um numero
elevado dos pacientes utilizava VS com assento almofadado. Realizamos uma analise
estatistica especifica com avaliacdo da melhora clinica apds a orientagao de troca,
apenas com os 22 pacientes que utilizavam assento almofadado. Constatou-se que
grande parte das criangas que passaram a nao usar o assento almofadado tiveram
melhora total do eczema. Em contraste, somente um, dos sete pacientes que
permaneceram usando o assento almofadado, teve melhora total e esta foi uma

diferenca significativa.
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A referéncia ao uso deste tipo de assento de VS almofadado nao foi
encontrado em nenhum dos artigos relativos a DCVS, metade dos casos relatados foi
considerada DCA a madeira, assim como ha décadas atras (Quadro 1). O uso do
assento do vaso sanitario almofadado pode ser um habito regional encontrado no
Brasil, o que poderia justificar a alta prevaléncia de DCVS em nosso meio e em
contrapartida, a escassez de casos relatados no mundo.

Nos ultimos anos tem se observado uma maior frequéncia maior de DCVS nas
criangas e sua etiologia pode ser alérgica ou irritativa. A avaliagao clinica, laboratorial e
evolutiva € um fator determinante para o diagnéstico correto e obtengcéo da melhora

dos pacientes.
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ARTIGO ORIGINAL

FITOFOTODERMATITE NA CRIANCA -
CARACTERISTICAS CLINICAS DE 48 PACIENTES

PHYTOPHOTODERMATITIS IN CHILDREN - CLINICAL FEATURES OF 48 PATIENTS
Marcela Robl, Renata RobP, Janaina Hiiczoc’, Leide P. Marinoni®, Kerstin T. Abagge’, Vinia O. Carvalho®, Juliana G. L. Presa*

Resumo

Objetivo: apresentar as caracteristicas clinicas de uma série de casos de fitofotodermatite em criangas
para facilitar o seu reconhecimento.

Meétodos: estudo retrospectivo e descritivo de 48 pacientes, menores de 15 anos, atendidos entre 2000 a
2010 com diagnéstico de fitofotodermatite. Os dados foram armazenados em planilha Excel e avaliados no
programa JMP 6.0 e apresentados em valores absolutos e percentuais.

Resultados: sexo feminino em 31 (64,6%) casos. As lesdes iniciaram no verao em 54,1% e na primavera
em 21%. A lesio mais comum foi mancha hipercromica (85,4%), seguida do eritema (21%). O fator etiologico
ndo foi identificado em 75% dos casos e foi a fruta citrica em 21%. A localizagio mais acometida foi a mao
(35%).

Conelusiio: a fitofotodermatite foi mais observada no género feminino, durante o verao, e a mancha
hipercrémica de aspecto bizarro foi a lesio mais frequente. O diagnéstico é clinico e pode ser dificil identi-
ficar o agente causal nessa faixa etdria, o que pode levar a diagnésticos erroneos e investigagdes desneces-
sarias.

Palavras-chave: psoralenos; dermatite de contato; fitofotodermatose, infancia.

Abstract

Objectives: to present the clinical characteristics of a series of phytophotodermatitis cases in children to
help its recognition.

Methods: a retrospective descriptive study of 48 patients under 15 years old, seen between 2000 and
2010 diagnosed with phytophotodermatitis. Data were stored in an Excel spreadsheet and evaluated in MP
6.0 and presented in absolute and percentage values.

Results: gender was female in 31 (64.6%) cases. Lesions began in summer in 54.1% and spring in 21%.
The commonest lesion was hyperchromic patch (85.4%), followed by erythema (21%). The etiological
factor was not identified in 75% of cases and was citrus fruit in 21%. The hand was the most affected location
(35%).

Conclusions: phytophotodermatitis was seen more in females, during summer, and bizarre looking
hyperchromic patch was the most frequent lesion. Diagnosis is clinical and it can be difficult to identify the
causal agent in this age group which can lead to erroneous diagnosis and unnecessary investigations.

Key words: psoralens; contact dermatitis; phytophotodermatitis; child.
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Introdugdo

A fitofotodermatite ¢ uma reagdo cutinea causada pelo
contato com plantas que produzem substancias como as
furocumarinas. Um dos exemplos de furocumarinas sio
os psoralenos'. Em contato com o sol, principalmente a
luz ultravioleta A, estimulam a produgdo de melanina e
lesam as células cutaneas’. As reagdes fototdxicas causa-
das por essas substincias ndo dependem da resposta
imunolégica do paciente’. A exposicdo a radiagio UV blo-
queia a divisdo celular, o reparo e a sintese do DNA e
pode culminar com a morte celular®,

Os principais agentes determinantes de
fitofotodermatose sdo: o limao-galego (Citrus li ia),
o limdo Taiti (Citrus medica), a laranja (Citrus sinensis), a
tangerina (Citrus reticulata ou Citrus nobilis). Como o con-
tato do sumo das cascas dessas frutas ocorre mais com as
maos, a der ¢ mais frequente nelas e nos locais por
elas tocados. Isso porque, as furocumarinas estdo presen-
tes em grande quantidade nas cascas dessas frutas’.

Deve-se suspeitar do diagnéstico com uma historia de
exposi¢io a plantas e atividades ao ar livre em dias
ensolarados. Esses pacientes apresentam lesdes de aspec-
to bizarro, caracterizando-se por eritema, edema e bo-
lhas. Geralmente evoluem com hiperpigmentagio, po-
dendo demorar até um ano para resolucdo completa’”.

O presente estudo tem importincia pelo fato de que
na literatura estdo descritas poucas séries de casos™. Além
disso, é importante reconhecer esta dermatose cujo diag-
néstico ¢ baseado na histéria clinica e no aspecto das le-
soes. Ha uma dificuldade em realizar o diagnéstico na
faixa pedidtrica porque, muitas vezes os pais nao se recor-
dam da utilizagio de substancias psoralénicas ou ndo es-
tao presentes no momento do contato com essas substan-
cias.

Métodos

Estudo retrospectivo e descritivo que avaliou 48 casos
de fitofotodermatite. Foram incluidos todos os pacientes
menores de 15 anos que consultaram no perfodo de 2000 a
2010 em um servico de atendimento tercidrio por este
diagnostico.

O arquivo fotografico da Dermatologia Pedidtrica foi
revisado para demonstrar a apresentagdo clinica da
dermatose. Foram encontrados 54 prontudrios e 60 foto-
grafias. Como havia dados de prontudrios e fotografia de
48 pacientes a amostra final foi composta por estes. Os
dados avaliados foram: sexo, idade de inicio da dermatose,
estagdo do ano, o tipo de lesdo, a historia de contato com
substancias, atividades realizadas no periodo prévio ao
surgimento da lesdo e o tratamento utilizado. Os dados
foram armazenados em planilha Excel e avaliados no pro-
grama JMP 6.0 e sdo apresentados em valores absolutos e
percentuais. Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa da Universidade Federal do Parani.

Resultados

Foram observados 48 pacientes, dos quais 31 (64,6%)
eram do sexo feminino. Em 54% dos pacientes as lesdes
surgiram no verdo e em 21% na primavera (figura 1). A
média da idade de inicio da fitofotodermatite foi de 6,1
anos (variou de 2 a 186 meses), O tempo médio de evolu-
¢ao até a primeira consulta foi de 2 meses.

Havia lesdo em mais de uma localizagio em 44% dos
casos. As maos foram acometidas em 35% dos pacientes e
as demais localizagbes estao descritas na tabela 1. A lesdo

mais comum foi a mancha hipercromica com 85 4% (figu-
ra 2). O eritema esteve presente em 21,0% dos casos, e
bolhas em 10,4%. As lesdes apresentavam um aspecto bi-
zarro, escorrido (figura 3) e poupavam dreas em que ndo
havia exposicdo solar (figura 4). O contato com possiveis
agentes causais ndo foi identificado em 75% dos casos.
Contato com fruta citrica foi descrito em 21% e o limio
foi 0 mais comum (12,5%). A arruda foi responsavel por
4% dos casos.

Quanto ao tratamento, 52% receberam creme
hidratante, necessitaram de anti-histaminico 15%, e de
corticoide tépico 23%. Protetor solar foi prescrito para
65% das criangas. O tempo médio de remissdo avaliado
em 54% dos pacientes, foi de 4 meses (1 a 7 meses), com
desaparecimento completo das lesdes.

Discussio

O presente estudo traz uma abordagem retrospectiva
e descritiva de uma série de 48 casos com o diagnéstico de
fitofotodermatite e tem importancia, pois a literatura é
embasada em relatos com menor niimero de casos™.

O género feminino predominou no presente estudo,
Carlsen e Weismann® relataram 4 casos, dos quais um era
feminino e 3 masculinos. Fernandes Mateos et al.* refe-
rem 5 meninas e 2 meninos. Uma possibilidade é de que
o fator estético preocupe mais as maes quando as lesdes
ocorrem nas meninas, e talvez por isso estas sio mais
trazidas para a avaliagao médica.

A fitofotodermatite prevaleceu no verdo e primave-
ra, assim como encontrado em estudos anteriores™. Sua
causa mais comum no Sul do Brasil é o limio Tahiti, onde
16 casos por 100.000 habitantes sdo estimados em cada
verdo®. Isto ocorre pela maior possibilidade de exposigio
solar nestas estagdes e maior intensidade de luz UV. Além
disso, nestas estagbes a concentragdo de furocumarinas
nas plantas é maior’,

A lesdo mais observada neste estudo foi a mancha
hipercromica. Lesoes eritematosas de aspecto bizarro e
bolhas foram observadas em relatos de 15 e 19 casos*™
Zhang e Zhu® descrevem predominio de mancha
hiperpigmentada. Dessa forma, é provivel que as lesoes
bolhosas ou eritematosas sejam mais descritas pela gra-
vidade e dificuldade diagnéstica. No entanto, a mancha
hipercrémica parece ser a mais frequente e é possivel que
muitas vezes nem seja trazida para avaliagio médica.

O fator etiolégico mais observado foi a fruta citrica,
sendo o limdo o mais comum, o que é corroborado pela
literatura®. No entanto, na maioria dos casos o agente nio
foi identificado. Este dado pode ser decorrente da dificul-
dade que os pais tém em identificar o possivel contato
com plantas, o que é um fator limitante para o diagnésti-
o na faixa pediétrica®. O contato com a planta pode ocor-
rer de maneira indireta, fato que dificulta na identifica-
gdo do agente. Portanto € importante que o médico seja
capaz de suspeitar de fitofotodermatite pelo aspecto da
lesdo, mesmo sem o histérico do contato com plantas. O
cardter retrospectivo deste estudo pode ter influenciado
na obtengdo deste dado, pois em um estudo prospectivo
seria possivel um questionamento dirigido aos pais, ci-
tando mais exemplos de possiveis plantas envolvidas na
dermatose. O contato com arruda também ¢ descrita em
relatos de casos*"". Nos casos apresentados por Carlsen e
Weismann®, em criangas de um jardim de infincia apos
um piquenique na floresta, o contato foi com
chirivia.pastinaca sativa) Estes dados demonstram a im-
portincia de se indagar sobre as atividades realizadas
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pela crianga no periodo precedente a erupgdo cutanea. miliares sobre os riscos do contato com determinadas
Como os sintomas sdo moderados na maioria das ve- Plantas e posterior exposicio solar.

zes ndo ¢ necessdrio tratamento especifico. Poucos paci- O presente estudo mostrou que a fitofotodermatite

entes utilizaram corticoide tépico. Os pacientes que en-  foi mais observada no género feminino e nas estagdes
tram em contato com a folhas e hastes da planta devem quentes. A lesdo mais comum foi a mancha hipercromica
imediatamente lavar as dreas afetadas da pele, porque hd  de aspecto bizarro e ocorreu em mais de uma drea do
um intervalo de tempo de 30 a 120 minutos para o extrato  corpo. Entre os agentes etiolégicos figuram as frutas citri-
da planta ser absorvido. E importante também proteger cas, mas na maioria dos casos o agente causal ndo pode
contra a luz solar durante 2 a 3 dias e lavar toda a roupa  ser identificado. Este dado torna o diagnéstico dificil, so-
que entrou em contato com a planta®. O uso de protetor  bretudo nos servigos de emergéncia e na faixa pedidtrica,
solar estd indicado para evitar sequelas como e a falta de experiéncia do profissional pode determinar
hiperpigmentagdo. E, finalmente, para evitar a recidiva investigagbes desnecessarias.

da dermatose é fundamental educar o paciente e seus fa-

S

54%
L
I 2 .
. —
Verdo

Primavera Inverno Dutony o informado

Figura 1. Distribuigio dos casos de fitofotodermatite conforme a
estagio do ano em que as lesdes tiveram inicio.

Tabela 1. Niimero de pacientes com lesio em cada regido
de corpo.

Localizacao das lesdes:  Niimero de pacientes® (%)

Mios: 17 (35%)

Térax: 15 (31%)

Membros inferiores: 10 (21%

Face: 8 (17%)

Membros superiores: 7 (15%)

Abdomen: 7 (15%)

Regido cervical: 4 (8%)

Pés: 3 (6%)

*havia mais de uma localizagido em 44%, dos pacientes Figura 3, Mancha hipercrémica com aspecto escorrido pelo uso

de chd elaborade com plantas para benzimento,

h ; = ===
Figura 4. Manchas hipercromicas dispostas nas dreas dos furos

Figura 2. Mancha hipercramica de aspecto bizarra no membro 3, calgado, apds brincar de “chutar” limdo no sol.
inferior e dreas descamativas, provocada por limio e exposigio

ao sol.
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ABSTRACT

Diaper dermatitis is very a common cutaneous disorder of infancy and diverse
dermatoses may affect this region. To perform a differential diagnosis can be
challenging. We present four cases to emphasize the importance of clinical

diagnosis.
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1

2

3 Manuscript —

4

5

8 Select one best answer from the following:

7

8

9 A. Seborrheic dermatitis

10 B. Langerhans Cell histiocytosis

11 C. liritant Contact Dermatitis

12 D. Psoriasis

13 E. Candidiasis

15 F. Acrodermatitis enteropathica

16

17 CASE 1 - 12 month-old boy, since his third month of life showing axillary and
18 perineal scaly erythematous dermatitis (Fig. 1A e B). At 5 months, erythema and
;g papules appeared on the scalp, and evolved to dusky-yellow crusts (Fig 1C). Sulfur
21 and salicylic acid soaps, as well as zinc oxide ocintments failed to improve the
29 lesions. There was hepatic and spleen enlargement in the last six months, and some
23 of the skin lesions became purpuric.

24

25

26

27 CASE 2 — An 8 month-old girl presented a bright red perineal lesion for 6 day (Fig 2).
gg She had suffered from an upper respiratory tract infection 15 days before, with fever
30 and cough, which led to the use of antibiotics for 1 week (amoxicillin). She was
31 currently using zinc oxide cintment, with frequent smooth cleansing of the perineal
gg region, with no improvement. She had not presented any similar lesions in the past.
gg CASE 3 — A 3 months-old infant exhibits erythematous recurrent plaques in the retro
36 auricular area, axillae, neck eyebrow and diaper region, since 10 days of life (Fig 3 A
37 e B). Also, greasy yellow crusts were found on the scalp (fig 3 C). The girl was calm
gg during the exam, and weight and length gain were as expected for her age. Zinc
40 oxide ointment and smooth cleansing of perineal area resulted in no improvement.

a4 " - : :

49 CASE 4- A 1 year-old girl presenting diaper erythematous plaques for 5 days (Fig 4).
43 Coincidently, lesions had appeared when the diaper brand was changed, so the
44 caregiver stopped using disposable diapers, and instead started with cloth diapers.
:g Besides correct perineal area cleaning with baby wipes, use of zinc oxide paste and
47 frequent diaper changing, the lesions worsened.

48

49

50

51

52

53

54

55

56

o7
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ANSWERS

ANSWER TO QUESTION 1

The answer is (B) - Langerhans Cell histiocytosis (LCH) - Abnormal clonal
proliferation of histiocytes, resembling Langerhans cells, and its accumulation in
different tissues and organs. LCH exhibits heterogeneous clinical pictures and
evolution — it varies from the isolated cutaneous lesion with spontaneous resolution
to severe cases involving the liver, spleen, lung and hematopoietic system (1). The
most common skin lesion is similar to seborrheic dermatitis, but exhibits petechiae
and purpura, and affects the scalp, eyebrows, ears and intertriginous areas (2).
Seborrheic-like plagues resistant to conventional therapy, no improvement until 8
months of age (both facts described in case number 1), as well as the presence of
hepatosplenomegaly should indicate the hypothesis of LHC, and therefore, skin
biopsy should be performed to confirm the disease. Therapeutic approach depends
on visceral and bone marrow involvement. It's based on systemic chemotherapy,
such as vinblastine, clofarabine, cladribine, cytarabine and other agents. Prognosis
is variable, but worsens with multiple organ involvement (1).

ANSWER TO QUESTION 2

The answer is (E) — Candidiasis — Fungal infections manifested as widespread
vivid red sharply bordered erythema, with satellite papules or vesicles. Satellite
lesions (observed on the limits of the plaque of the described case) are the typical
feature of diaper candidiasis, and may suggest the diagnosis. It's frequently found in
the anterior perineum, perianal region and especially in the folds (3). The oral cavity
should always be examined, but not always will show involvement. Systemic
antibiotic therapy is a well-known trigger, especially in infants. Antifungal agents
such as topical nystatin or miconazole can be used, associated to smooth cleansing
of the diaper area (4). If necessary, oral nystatin may be associated.

ANSWER TO QUESTION 3

The answer is (A) — Seborrheic dermatitis — Chronic inflammatory dermatosis,
characterized by periods of remission and exacerbation. Normally starts in the first 2
weeks of life, with a peak in the third month, and resolution around 12 months.
Another peak can appear in adolescence. Recent studies point the involvement of
hormonal changes; skin infection by Malassezia species; environmental and
endogenous factors, such as the production of inflammatory cytokines (IL-2, IL-4,
IFN-Y and TNF-a) (5, 6). Diagnosis is achieved based on the clinical aspects of the
lesions: salmon plaques affecting inguinal, cervical and axillary folds; and greasy
yellow scaling of the scalp (cradie cap). No vesicles or exudation are found. In the
infant group, treatment basically includes the removal of greasy crusts with

http:/fmc.manuscriptcentral.com/adc
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keratolytic soaps or shampoos (especially those with salicilic acid). Low-potency
topical steroids can be used for erythematous lesions (7).

ANSWER TO QUESTION 4

WO~ ®0 AWM=

11 The answer is (C) - Irritant Contact Dermatitis (ICD) — In the patient mentioned
12 above, the shape of the lesion, reminding a "W" - affecting convex areas and
13 sparing the folds — is very typical of ICD. Furthermore, the worsening of the
14 dermatitis with the use of baby wipes and cloth diapers also suggests this diagnosis,
15 because this kind of diaper has a diminished power of absorption, enhancing the
16 contact with urine — the main triggering factor for ICD. Besides contact with urine and
17 feces increasing skin pH levels; local humidity, occlusion and friction are other
causative factors (8). Recently allergic contact dermatitis to preservatives
methylchloroisothiazolinone/methylisothiazolinone (MCI/MI)) present in baby wipes
21 has been described (9). After the widespread use of disposable diapers, which have
29 a greater absorption capacity, the frequency of ICD has decreased(10). To aveid and
23 treat the lesions, keeping the area frequently clean and dry may be enough. Zinc
24 oxide ointments can also be used(8).
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Legends of Figures

Figure 1. A- Erythematous papules and petechiae in perineum. B — Erythematous,
crusted papules and dusky-yellow crusts in frontal scalp.

Figure 2. Widespread erythematous plagues with multiple red satellite papules.

Figure 3. A - Salmon—colored lesions in the inguinal folds. B — Mild erythema with
yellowish scales in the eyebrows. C - Greasy scalp scaling.

Figure 4. Erythematous plaques and patches involving the convex surface of the
perineum; inguinal folds are spared.
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DoO~NOOEWN =

47 Erythematous papules and petechiae in perineum. B - Erythematous, crusted papules and dusky-yellow
crusts in frontal scalp.
119x162mm (300 x 300 DPI)
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Widespread erythematous plaques with multiple red satellite papules.
129x137mm (300 x 300 DPI)
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W=~ dDU W=

41 Salmon-colored lesions in the inguinal folds. B - Mild erythema with yellowish scales in the eyebrows. C -
42 Greasy scalp scaling.
43 119x122mm (300 x 300 DPI)
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Erythematous plaques and patches involving the convex surface of the perineum; inguinal folds are spared.
119x92mm (300 x 300 DPI)
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P& HOSPITAL DE CLINICAS
M #® UHIVERSIDADE FEDERAL DO PARAHA PROTOCOLO N.°:

Nome do paciente (iniciais):

Registro HC n.°: Telefone:
Nome mae:

Género: F M Data Nascimento:

Data 12 Consulta Dermato: / diag na 1 cons

Data consulta inicio sintomas de DC:
Data Consulta do diag de DCVS:

Tempo de evolugao (meses):

Periodos de remissao e recidiva:

Fatores de melhora:

Fatores de piora:

Sintomas associados:

Uso de fralda: S N Controle esfincteriano: N S -

idade inicio (meses): Habito intestinal:

Enurese: S N

Pratica de esporte regular e qual modalidade: N S:

Frequenta a escola: N S - Idade de inicio (meses):

Série atual: Tipo de vestimenta da escola:

Uso de roupas de nylon () cor N&o informado: ( )

Dados relacionados a fatores possiveis desencadeantes locais e ambientais:

Produtos utilizados na higiene da pele lengos umidos, perfumes, sabonetes

Tipo do material do vaso sanitario

em casa na escola

Produtos utilizados para higiene do vaso sanitario

em casa na escola

Mudancas associadas ao inicio da doenga (mudanga do vaso sanitario/mudanga de casa ou

escola, mudanga em produtos de higiene)

Ajuda nas tarefas domésticas

Tem algum tipo de trabalho




HMP

DOENCAS ATOPICAS: N S

Asma Rinite Dermatite atopica
HMF

DOENCAS ATOPICAS: N S

Asma Rinite Dermatite atépica
Uso de Medicacao

Topica (qual/tempo de uso/melhora?):

139

Sistémica (qual / tempo de uso / melhora ?):

EXAME FiSICO: (assinalar os dados que estiverem presentes)

Xerose Dupla prega palpebral Tubérculo labial proeminente
Hipercromia residual Hipocromia residual
Eritema/eczema: Flexuras Face Tronco Membros

Dados relacionados a lesdo de dermatite de contato:

Localizacéo

Tipo de lesao -

Placa eritemato descamativa ( ), escoriacdo ( ), crostas melicericas ( ), liquenificagdo ( )

Eritema difuso ( ) Numular ( ) Hipocromia residual ( ) hipercromia residual ( )

TESTE PUNTURA ( dermato / alergologia)

Data do exame:

Resultado:
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TESTE DE CONTATO

Data:

Resultado: anotar a substancia

Algum item relevante na conclusao final do caso-

Evolucao —

Sem melhora até o ultimo atendimento

Com melhora
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ATIVIDADES REALIZADAS

2010

2011

Revisao da literatura

Elaboragao do protocolo

8

9

10

1"

12

Inclusao dos pacientes

Realizagao do teste de contato

7

Realizagao do Prick teste

Revis&o dos prontuérios

8

9

10

1

12

Reavaliagao do paciente apos
orientagbes

Analise dos resultados

Redagao da dissertagao

Elaboragéo do trabalho cientifico

ATIVIDADES REALIZADAS

Revisao da literatura

Elaboragao do protocolo

Inclus&o dos pacientes

Realizacdo do teste de contato
Realizacéo do Prick teste

Revisao dos prontuarios

Reavaliagao do paciente apos
orientagbes

Analise dos resultados
Redagao da dissertagéo

Elaboragéo do trabalho cientifico

ATIVIDADES REALIZADAS

2014

Revisao da literatura

Elaboragéo do protocolo

Inclusdo dos pacientes

Realizagao do teste de
contato

Realizagao do Prick teste

Revisao dos prontuarios

Reavaliagdo do paciente
apos orientagdes

8

9

10

"

12

Andlise dos resultados

Redacao da dissertagao

Elaboragao do trabalho
cientifico
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ANEXO 2
APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISAS DO HC - UFPR



@& HOSPITAL DE CLINICAS
" UHIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA s -

Curitiba, 28 de julho de 2010.

llmo (a) Sr. (a)
Juliana Gomes Loyola Presa
Neste

Prezada Pesquisadora:

Comunicamos que o Projeto de Pesquisa intitulado “DERMATITE NA
REGIAO DE CONTATO COM O VASO SANITARIO — AVALIACAO  CLINICO
LABORATORIAL" foi analisado e aprovado pelo Comite de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos. em reuniao realizada no dia 27 de julho de 2010. O referido
projeto atende aos aspectos das Resolugdes CNS 196/96, e demais, sobre
Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos
do Ministério da Saude.

CAAE: 0197.0.208.000-10
Registro CEP: 2262.156/2010-07

Conforme a Resolugido 196/96, solicitamos que sejam apresentados a este
CEP, relatorios sobre o andamento da pesquisa, bem como informagdes

relativas as modificagbes do protocolo, cancelamento, encerramento e
destino dos conhecimentos obtidos.

Data para entrega do primeiro relatorio: 28 de janeiro de 2011.

Atenciosamente,

Renatd'il'ambara! Filho
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa
em Seres Humanos do Hospital de Clinicas/UFPR
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ANEXO 3
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO



TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O seu filho (a) sendo convidado (a) a participar veluntariamente de um estudo infitulado "DERMATITE
NA REGIAO DE CONTATO COM O VASO SANITARIO: AVALIACAO CLINICO LABORATORIAL". E
através das pesquisas que ocorrem os avangos na medicina, e a participacao do seu (a) filho (a) & de
fundamental importancia. Leve o tempo que necessitar, leia 0 consentimenio cuidadosamente, e se
tiver qualquer duvida, pergunte ac médico do esfudo.

: 7}

2.

Este estudo esta sendo realizado no ambulatério de Dermatelogia Pediatiica do Hospital de
Clinicas da UFPR.

Caso seu filho (a) pariicipe da pesquisa, os pais ou responsaveis responderao a uma enfrevista
e a crianca fara 2 exames de pele.

Este estudo podera ajudar no entendimento das causas da dermatite na regido de contato com
o vaso sanitario, assim no futuro pacientes poderéo se beneficiar deste novo conhecimento.

A pesquisa ndo envolve qualquer forma de tratamento.

Este estudo tem o objetivo de tentar descobrir o que pode causar iTitagao ou grosseirao na
pele atras das coxas e nas nadegas (bumbum) das criangas. Pode ser que esta irritagao
acontega por que a pele da crianga & alérgica a produtos que sfo usados na limpeza do
assento do vaso sanitario ou até mesmo do material que o vaso sanitario foi feito.

Este tipo de grosseirao de pele causa muito desconforto para a crianga. A pele fica vermelha,
aspera e com bolinhas. A crianga nao para de se cogar e as vezes tem até dificuldade de
dormir a noite. Como a crianga se coga a pele fica machucada e pode infeccionar no lugar do
vermelhdo, aparecendo pus e casquinhas. Este tipo de doenga de pele & bastante dificil de
tratar mesmo usando varios tipos diferentes de cremes e pomadas.

Se conseguissemos descobrir por que tudo isto acontece poderiamos saber a melhor maneira
de tratar este problema de pele.

Para ajudar a descobrir o porqué desta irritag@o de pele serdo feitos dois testes alérgicos na
pele da crianga:

a. Um dos testes & chamado de teste de puntura. Colocamos no brage da crianga
algumas gotinhas de substancias que ela pode ser alérgica. Depois com uma agulha
pequena é feito um furo bem pequeno na pele que nao chega nem a sair sangue. Se a
crianga for alérgica depois de 20 minutos a pele no lugar onde foi colocada a gota da
substancia vai ficar vermelha e inchada.

b. Outro teste € o teste de contato e tambem ¢ feito na pele s6 que nas costas, peis ele
precisa de um espago grande de pele. Neste teste vamos avaliar 30 substancias
diferentes que a crianga pode ser alérgica. S&o coisas que a crianga pode usar, enfrar
em contato ou comer no seu dia-a-dia como, por exemplo: corantes de comida e
salgadinhos, componentes de refrigerantes, sorvete, remédios, perfumes, produtos de
limpeza, borracha, entre outras coisas. Sera colocado nas costas da crianga um
adesivo tipo esparadrapo que estdo grudadas as substancias que serdo testadas. Este
adesivo tem que ficar grudade nas costas por 2 dias quando a crianga devera voltar ao
hospital. O adesive nao pode ser molhado até ser retirado. Depois de 2 dias tramos o
adesivo e vemos se fem alguma irritagéo no local. A crianga vai para casa e tem que
vollar 2 dias depois que foi retirado o adesivo pois algumas substancias demoram mais
tempo para irritar a pele e por isto temos que olhar novamente o lugar do exame. Se a
crianga for alérgica a alguma substancia que testamos ela vai ficar com um vermelhao
e bolinha no lugar da pele, e isfo pode causar um pouco de coceira. Se isto acontecer
sera dado aos pais toda a orientagio de que fazer em casa para diminuir o desconforto.

Membro d
em Se
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10.
i B

12.
13.
14.

15.
16.

17.

Eu,

Mo caso de algum teste mostrar um resultado positivo, saberemos a que ela tem
alergia. Assim poderemos orientar os pais a evitar aqueles produtos e melhorar a
irritagao de pele da crianga.
Para um melhor acompanhamento do tipo da lesdo de pele e dos resultados dos exames seréo
tiradas fotografias. Nas fotografias n&o serd possivel ver qual crianga tem a leséo ou fez os
exames.
Estdo garantidas fodas as informagées que vocé queira, antes durante e depois do estudo.
A participagiio do (a) seu (a) filho (a) neste estudo & voluntaria. océ tem a liberdade de
recusar parlicipar do estudo, ou se aceitar a participar, refirar seu consentimento a qualquer
momento.
Pela participagdo no estudo, vocé nao receberd qualguer valor em dinheiro.
Quando os resultados forem publicados, ndo aparecera o nome da crianga, e sim um codigo.
O resultado final da pesquisa podera ser utilizado para publicagao em revista médica cientifica
e apresentado em congresso.
Autorizo a fotografar as areas de dermatite & de pele s&.
Caso haja divida sobre este projeto, contate seu médico — Dra Juliana Gomes Loyola Presa —
fone: 8874-6021 ou 3360 1800 (ramal 6351) — jgloyola@hotmail.com
Pode também contatar o Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de Clinicas da UFPR no
enderego Rua General Carneiro. 181 - Centro - Curitiba. PR/ CEP 80060-900 ou no telefone
(41) 3360-1800 ramal 1896.

anos, li o texto acima e compreendi a natureza e objetivo do estudo do qual meu (a) filho (a) foi
convidado (a) a participar e tive a oportunidade de discufi-lo com o médico responsavel e minhas
duvidas foram respondidas. Eu entendi que sou livre para interromper a participagao de meu (a)
filho (a) no estudo a qualquer momento sem justificar minha decis@o e ele (a) ndo sofrera qualquer
penalizagao. Eu concordo voluntariamente que meu (a) filho (a) participe deste estudo. Receberei
uma copia assinada deste termo de consentimento livre e esclarecido.

Data: li !

Assinatura do Responsavel Legal pelo paciente

Data: ! /

Nome do Pesquisador
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ANEXO 4
CHAMADA DE PROJETOS DA FUNDAGAO ARAUCARIA



FUNDACAO
ARAUCARIA

Apoio ao Desenvolvimento Cientifico
e Tecnolégico do Parand

Chamada de Projetos n°® 05/2011
Programa Universal - Pesquisa Basica e Aplicada

Anexo |
Roteiro Descritivo de Projetos

1. Identificagdo do Projeto
Modalidade/Submodalidade: A/ A2

Protocolo (FUP) n® 14443

Titulo do projeto: Dermatite na regido de contato com o vaso sanitario — avaliagdo clinico
laboratorial

Area do Conhecimento: Medicina — Pediatria — Dermatologia Pediatrica
Instituicao Proponente: Hospital de Clinicas - UFPR

Coordenador (Identificagcdo e vinculo institucional): Vénia Oliveira de Carvalho — professora do
Departamento de Pediatria do HC - UFPR

2. Equipe executora

Vania Oliveira de Carvalho — professora do Departamento de Pediatria do HC — UFPR / Doutora
em Pediatria / orientadora

Juliana Gomes Loyola Presa — aluna matriculada no Doutorado em Pediatria do HC — UFPR /
Mestre em Pediatria / pesquisadora

3. Resumo

A dermatite de contato (DC) é uma dermatose inflamatoria que resulta do contato
de agentes ambientais com a pele. E uma doenca bastante comum em adultos,
especialmente associada a substancias presentes no ambiente de trabalho. Na crianca a
freqUéncia aumenta com a idade e é caracteristica a manifestacdo em regido de perineo
ou fralda. E classificada em dermatite de contato irritativa (DCI) quando ocorre injuria dos
queratinécitos secundaria a irritagdo primaria de uma substancia com agéo caustica, sem
que ocorra a participacdo do sistema imunolégico. Ja a a dermatite de contato alérgica
(DCA) & uma reagéo imune tipo IV, mediada por linfécitos T que se inicia apés um
antigeno entrar em contato com a pele. Outra forma de reagdo imune, a
hipersensibilidade imediata ou reacgéo tipo | caracteriza 0 mecanismo imune da alergia ou
atopia. A DA é a principal manifestacao cutanea de atopia, € uma doenca crdnica e
recidivante mediada por mecanismos de hipersensibilidade cujas manifestacbes clinicas
tém inicio na infancia. Ha estudos gue buscam relacionar DA e DC, tanto irritativa quanto
alérgica, no intuito de avaliar uma possivel associacdo entre estas duas doencgas.
Diferenciar DA, DCl e DCA nem sempre é facil ja que séo todas dermatoses inflamatdrias
que podem se apresentar clinicamente de maneira muito semelhante e até mesmo
estarem associadas e presentes em um mesmo paciente. Para tanto séo realizados os
testes cutaneos de puntura (Prick teste) e de contato. O teste de puntura € um dos
principais métodos para diagnostico de atopia. Ja o teste de contato é de grande auxilio
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no diagnostico da DCA e na sua diferenciagdo com a DCI. A primeira descricdo de
dermatite de contato em regidao posterior de coxas e nadegas (regido de contato com
vaso sanitario) data do ano de 1927. Nesta época este tipo particular de dermatite foi
associada a uma dermatite alérgica de contato a madeira e tinta utilizadas na confecgéo
dos vasos sanitarios. Com a troca do material dos vasos sanitarios de madeira para
plastico, que ocorreu nos anos 80 e 90, houve uma reducao significativa do numero de
casos. No entanto a literatura tem descrito recentemente um nimero cada vez maior de
casos isolados e pequenas séries de casos desta doenca, o que demonstra a
possibilidade de novos agentes causais. Recentemente foi reportado que a dermatite na
regido de contato com o vaso sanitario esta ressurgindo nos Estados Unidos da América
e que esta é uma condicéo facilmente reconhecida e tratada. Na pratica diaria observa-
se, no entanto uma frequencia maior desta forma de dermatite de contato em pacientes
atopicos, podendo ser manifestagdo cutédnea isolada ou associada a forma classica de
DA, muitas vezes dificultando e retardando o diagnéstico. Esclarecer se estamos frente a
uma DCI ou DCA, se ela esta ou ndo associada a atopia, qual o papel real dos testes
cutdneos no auxilio do diagnéstico trara avancos no manejo desta forma particular de
dermatite. Frente a todas estas possibilidades e a freqliéncia cada vez maior de pacientes
com esta localizagdo de eczema desenvolvemos este estudo para delinear a
fisiopatologia desta dermatose.

4, Objetivos (gerais e especificos)

Geral

- Tracar o peffil clinico e laboratorial dos pacientes com dermatite na area do vaso
sanitario com o objetivo de determinar quais s8o os principais agentes envolvidos na génese
desta doenca.

Especificos

- Determinar a resposta imediata (teste de puntura, hipersensibilidade tipo |) frente a
alguns antigenos ambientais em criancas com dermatite na regiao do vaso sanitario

- Avaliar a freqléncia de atopia por meio do teste de punctura e correlagdo com os dados
clinicos nas criangas com dermatite na area do vaso sanitario.

- Estudar a positividade de teste de contato (reacdo de hipersensibilidade tipo 1V) e
correlacionar com o teste de punctura nos casos de dermatite na area do vaso sanitario.

- Relacionar a positividade do teste de contato com os dados clinicos nos pacientes com
dermatite na area do vaso sanitario.

5. Identificagdo e caracterizagdo do problema

A dermatite de contato (DC) & uma dermatose inflamatéria que resulta do contato
de agentes ambientais com a pele. E uma doenca bastante comum em adultos,
especialmente associada a substancias presentes no ambiente de trabalho. Na crianca a
fregléncia aumenta com a idade e € caracteristica a manifestacdo em regido de perineo
ou fralda (DUARTE; KOBATA, 2010). E classificada em dermatite de contato irritativa
(DCI) quando ocorre injuria dos queratindcitos secundaria a irritagéo primaria de uma
substancia com acgéo caustica, sem que ocorra a participacdo do sistema imunolégico
(DUARTE et al., 2005). A lesé@o da epiderme leva a liberag@o de mediadores inflamatérios
que determinam o aparecimento das manifestacdes clinicas em geral de forma aguda
caracterizadas por placas eritematosas e pruriginosas algumas vezes com vesiculas e
exudacdo. E possivel haver manifestacéo de pele no primeiro contato com a substancia
irritativa dependendo da intensidade da ag&o caustica do agente. Quando um irritante
primario possui uma acédo caustica retardada as manifestacbes podem ocorrer apés 24
horas do contato com a pele. No entanto a forma mais comum de DCI ocorre pelo contato
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repetido de uma substancia com a pele, as manifestagbes surgindo dias, meses ou até
mesmo anos apos o inicio da exposicdo com o agente irritativo. InUmeros e freglientes
contatos acabardo por ultrapassar o limiar de tolerdncia da pele e desencadear a
dermatite (AKHAVAN; COHEN, 2003; DUARTE et al., 2005).

De forma contraria a dermatite de contato alérgica (DCA) € uma reacéo imune tipo
IV, mediada por linfocitos T que se inicia apés um antigeno entrar em contato com a pele.
Algumas caracteristicas especiais tornam uma substancia com maior capacidade de
desencadear uma DCA, sdo elas: ser um agente lipofilico, possuir reatividade quimica
(capacidade de formar complexos estaveis com proteina do hospedeiro) e possuir baixo
peso molecular, o que facilita sua passagem pelo extrato corneo. Para que ocorra a DCA
€ necessaria uma sensibilizagéo prévia ao alérgeno, quando séo formados os linfécitos T
de meméria, que serdo prontamente recrutados no caso de nova exposi¢édo ao agente. O
reconhecimento do antigeno pelos linfécitos T de memdaria assim como pelas células de
Langerhans promove a liberacdo de diversas citoquinas envolvidas no processo
inflamatdrio: Interleucina-l (IL — 1), Interleucina-2 (IL -2), Interferon gama (INF), Fator de
necrose tumoral (TNF-a), Interleucina-6 (IL- 6), Interleucina-3 (IL — 3). Posteriormente ao
primeiro contato do antigeno com a pele as manifestagdes clinicas irdo demorar cerca de
7 a 14 dias para surgirem, 0 que caracteriza a forma de hipersensibilidade tardia ou
retardada. Apds a sensibilizacdo prévia, em um segundo contato, a reacdo ocorre mais
rapidamente e as manifestagbes da dermatite podem surgir em horas.

Qutra forma de reag¢do imune, a hipersensibilidade imediata ou reacdo tipo |
caracteriza o mecanismo imune da alergia ou atopia (ABBAS; LICHTMAN, 2003). A
resposta de hipersensibilidade tipo | € uma forma de reacdo imunoldégica humoral que
depende da participagéo da Imunoglobulina da classe E (IgE). A distingao entre atopia e
doenca atépica é importante. O termo atopia foi introduzido em 1923 por Coca e Cooke e
deriva do grego a-topos (fora do lugar). Uma crianca com atopia produz anticorpos IgE
especificos apds exposicdo a alérgenos ambientais comuns, a ligacdo antigeno-IgE
desencadeia a liberagdo de substancias vasoativas que determinaréo o aparecimento das
manifestacéo clinicas. A presenca de anticorpos IgE especificos pode ser mensurada por
teste de puntura ou Prick teste. A DA € a principal manifestacéo cutanea de atopia, € uma
doenca crénica e recidivante mediada por mecanismos de hipersensibilidade cujas
manifestacdes clinicas tém inicio na infancia. As lesGes da DA sdo classicamente
divididas em agudas ou crénicas de acordo com caracteristicas clinicas e imunolégicas.
Na fase aguda tem-se papulas eritematosas, intenso prurido, escoriacdo e exsudacédo. Na
fase crénica encontra-se papulas fibréticas e acentuacéo das linhas normais da pele ou
liquenificagao

Ha estudos que buscam relacionar DA e DC, tanto irritativa quanto alérgica, no
intuito de avaliar uma possivel associagao entre estas duas doencgas. DA e DCA possuem
mecanismos fisiopatologicos mediados por mecanismos imunes e no passado acreditava-
se que pacientes atopicos sofriam menos de DCA. Entretanto mais recentemente
demonstrou-se que a DCA tem prevaléncia semelhante em pacientes atépicos e néo
atopicos. A literatura sugere a necessidade de realizar teste de contato sistematico nos
pacientes com DA para buscar identificar agentes potencialmente causadores de DCA.
Prevaléncia aumentada de DCl em pacientes com DA é reportada por varios estudos,
porém assim como na DCA, inumeros autores sdo contrarios a esta afirmacéo, o que
demonstra a necessidade de melhor esclarecimento da relagdo entre estas duas
doencas.

Diferenciar DA, DC| e DCA nem sempre € facil j& que sdo todas dermatoses
inflamatdrias que podem se apresentar clinicamente de maneira muito semelhante e até
mesmo estarem associadas e presentes em um mesmo paciente. Realizar uma historia
clinica detalhada, buscar identificar fatores associados de piora ou melhora, assim como
caracteristicas do curso das manifestacbes é extremamente importante, porém pode néo
ser suficiente para elucidagéo diagnéstica. Para tanto sdo realizados os testes cutaneos
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de puntura (Prick teste) e de contato. O teste de puntura &€ um dos principais métodos
para diagnostico de atopia. Ja o teste de contato é de grande auxilio no diagndstico da
DCA e na sua diferenciacdo com a DC|. CLAYTON et al. (2006) descrevem DCA em uma
prevaléncia na faixa etaria pediatrica entre 13,3% e 24 5% e indicam o teste de contato
para todas as criangas que apresentem eczema persistente. A auséncia de testes de
contato positivos favorece a hipétese de estar frente a uma DCI.

A primeira descricdo de dermatite de contato em regido posterior de coxas e
nadegas (regido de contato com vaso sanitario) data do ano de 1927 (LITVINOV;
SUGATHAN; COHEN, 2010). Nesta epoca este tipo particular de dermatite foi associada
a uma dermatite alérgica de contato a madeira e tinta utilizadas na confecgdo dos vasos
sanitarios. Com a troca do material dos vasos sanitarios de madeira para plastico, que
ocorreu nos anos 80 e 90, houve uma redugéo significativa do nimero de casos. No
entanto a literatura tem descrito recentemente um numero cada vez maior de casos
isolados e pequenas séries de casos desta doenca, o que demonstra a possibilidade de
novos agentes causais. Na literatura americana € descrito que é possivel que a
popularizacdo de vasos sanitarios confeccionados com madeiras exdticas esteja
influenciando no ressurgimento desta dermatose (HOLME et al., 2005). Alem disto, o
uso rofineiro de uma grande variedade de produtos de limpeza para higiene de vaso
sanitario, seja em uso doméstico ou em locais plblicos, pode ser um fator determinante
de recrudescéncia desta doenca (LEMBO et al., 2008). Neste caso é possivel que
estejamos frente a uma dermatite de contato irritativa que apresenta as mesmas
manifestacdes clinicas anteriormente descritas ou uma dermatite de contato alérgica.
Recentemente foi reportado que a dermatite na regido de contato com o vaso sanitario
esta ressurgindo nos Estados Unidos da América e que esta é uma condicéo facilmente
reconhecida e tratada (LITVINOV; SUGATHAN; COHEN, 2010). Na pratica diaria
observa-se, no entanto uma frequencia maior desta forma de dermatite de contato em
pacientes atépicos, podendo ser manifestagdo cuténea isolada ou associada a forma
classica de DA, muitas vezes dificultando e retardando o diagnéstico. Além disto, &
comum haver uma resisténcia aumentada destas lesdes de dermatite aos tratamentos
habitualmente usados nas manifestagées de DC e atopia cutdnea. Esclarecer se estamos
frente a uma DCI ou DCA, se ela esta ou ndo associada a atopia, qual o papel real dos
testes cutaneos no auxilio do diagnéstico trara avangos no manejo desta forma particular
de dermatite. Frente a todas estas possibilidades e a freqiéncia cada vez maior de
pacientes com esta localizagdo de eczema desenvolvemos este estudo para delinear a
fisiopatologia desta dermatose.

6. Justificativa

Trata-se de estudo original em que os resultados trarde grande avango na determinacéo
da causa da dermatite de contato com o vaso sanitario e consequentemente na sua forma de
tratamento e impacto positivo frente a populacéo pediatrica. Apés a conclusdo do estudo
ocorrera defesa de tese e se aprovada conferira titulo de doutor a pesquisadora trazendo
beneficios cientificos ao Departamento de Pediatria do HC — UFPR,

7. Metodologia

Estudo longitudinal e prospectivo que sera conduzido para determinar a influencia de
substancias que promovem dermatite de contato e a presenga ou ndo de atopia nos pacientes
que apresentam lesdes eczematosas na regido gue entra em contato com o vaso sanitario. Para
este propodsito serdo avaliados clinicamente, por meio de teste de contato (reacdo de
hipersensibilidade tipo IV) e teste de puntura (reagdo de hipersensibilidade tipo |) os pacientes
gue apresentarem leses eczematosas na regiao de contato com o vaso sanitario.

Serdo avaliadas prospectivamente todas as criancas menores de 14 anos que
apresentem dermatite (lesfes eritematosas efou escoriadas efou pruriginosas) na regido
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posterior da coxa e nadegas que seja recidivante ou presente de forma crénica por pelo menos 3
meses. Os pacientes que comparecerem a consulta no servico de Dermatologia Pediatrica do
Hospital de Clinicas da UFPR durante o periodo da pesquisa serdo convidados a participar do
estudo. Serdo necessarios aproximadamente 60 pacientes, visto que a literatura traz apenas
relatos de casos isolados e algumas séries de no maximo 10 casos.

Serédo avaliados dados clinicos evolutivos (protocolo em anexo).

Todos os pacientes realizardo o teste de punctura, para determinacdo da presenca ou
ndo de atopia e teste de contato para determinacdo de positividade as substéncias da bateria
padrao para dermatite de contato.

Teste cutédneos

Os pacientes serdo instruidos a nao utilizarem antihistaminicos nas 72 hs que antecederem a
realizagdo do exame. As técnicas sdo baseadas em dados da literatura (Grumash AS, 2001).

5.1.1 Técnica do teste de puntura ou prick test

Serao testados: poeria doméstica, acaros, gramineas, pelo de cédo e gato. Sera realizado na
ocasido da primeira avaliagéo, realizado pelo pesquisador no momento da consulta.

Limpeza da superficie média volar do antebraco com alcool 70% e secar totalmente a area.

Aplicacdo de gota de cada extrato de alergénico, uma de histamina como controle positivo e uma
de diluente do extrato (glicerina a 50%) como controle negativo (gota unica), utilizando-se o
conta-gotas em sequéncia pré-deteminada, com espacgo de 2 cm entre cada gota, de 3 cm da
fossa antecubital e de 5 cm do punho.

Passagem de instrumento pontiagudo - puntor (lanceta ou agulha de insulina) para fazer um
pequeno orificio (prick) na pele através da gota e que ndo provoque sangramento local, em
angulo de 45 a 60°.

Apos 3 minutos, retira-se o excesso do extrato com papel toalha, evitando-se contaminar os
testes vizinhos.

A leitura é feita 20 minutos apés a puntura. A presenca de papula com didmetro maior ou
igual a 3 mm indica teste positivo.

O diametro das papulas sera medido com régua milimetrada e a leitura sera considerada positiva
conforme a tabela 1.

Tabela 1 - Classificagéo Testes de Puntura ou Prick Test

[Reacao [[caracteristicas Visuais
0 "Negativa "Presenga somente do ponto de inoculacéo
+ /4 "Fraca "Pépula ao redor de 3 mm
++ (4 "Média "Pépula ao redorde 3a 5 mm
+++ /4 "Forte "Pépula ao redorde 5a 9 mm
++++ f4 "lntensa "Pa‘pula acima de 9mm com pseudopodes
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Eum procedimento bastante superficial, a dor € minima e n&o ha sangramento. O puntor é
estéril e descartavel, ndo ha, portanto nenhum risco de contrair qualquer doenga com esse
procedimento.

51.2 Técnica do teste de contato

O teste de contato ou epicutédneo é o mais eficiente método para diagnéstico de dermatite de
contato alérgica e para diagnoéstico diferencial com a dermatite de contato irritativa. Para
realizacdo do teste o paciente devera estar com a dermatite em fase inativa. O teste sera
realizado com substancias de uma bateria padréo preconizada pelo Grupo Brasileiro de Estudos
em Dermatite de Contato. Serdo testadas 30 substéancias diluidas em veiculos adequados e em
concentragbes padronizadas que serdo aplicadas na pele do dorso do paciente com auxilio de
fita adesiva que possui camaras especialmente desenvolvidas. As substancias ficardo em
contato com a pele por 48 horas quando serdo retiradas e sera entdo realizada a primeira leitura
do teste. A segunda leitura sera feita apds 96 horas da aplicacéo do teste.

Os critérios para leitura sé@o os preconizados pelo International Contact Dermatitis Research
Group:

(-) negativo
(+) discreto eritema com algumas papulas
(++) eritema, papulas e vesiculas

(+++) eritema intenso, papulas e vesiculas confluentes.

Os pacientes serao instruidos a ndo molharem a regido em que o teste foi aplicado, néo
utilizarem medicamentos anti-histaminicos e corticéides nos 10 dias que precederem o exame.

As leituras do teste de contato e do teste de puntura serao realizadas no SAM 2 pelo
pesquisador.

8. Infraestrutura disponivel

A pesquisa sera realizada no ambulatérioc da Dermatologia Pediatrica localizado no SAM
2 situado no andar térreo do prédio central do Hospital de Clinicas da UFPR.

O teste de contato sera aplicado no 14° andar na sala da Dermatologia pediatrica na
segunda feira e as leituras serdo realizadas no SAM 2 nas quartas e sextas
O teste de puntura sera realizado no SAM 2.

9. Financiamentos ja obtidos para o projeto
Nao ha

10. Orgamento: justificar a coeréncia entre os recursos solicitados e os resultados e
produtos esperados

Foram solicitados recursos para que se possa adquirir os testes alérgicos prick teste e
teste de contato que serdo fundamentais para determinagéo da forma de dermatite de contato e
sua diferenciagédo com atopia.
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Os pacientes que participarem do estudo teréo identificado os fatores causais e maior
possibilidade de melhora clinica, com um tratamento dirigido.

11. Aspectos éticos e de biosseguranca Em consonancia com a Resolugdo 196/96 do
Conselho Nacional de Sauide/Comissao Nacional de Etica em Pesquisa, quando couber.

12. Impactos e beneficios

O servico de Dermatologia Pediatrica do Departamento de Pediatria do Hospital de
Clinicas da UFPR atende um grande numero de criangas com patologias de pele dentre elas a
dermatite de contato com o vaso sanitario. Este estudo esta sendo realizado no referido servigo e
espera obter resultados que possam identificar fatores causais para esta forma de dermatite. Os
resultados obtidos irdo aumentar o conhecimento cientifico a respeito da dermatite na regido de
contato com o vaso sanitario melhorando o atendimento médico e a qualidade de vida destes
pacientes.

O estudo em questéo é tese de doutorado e apés sua conclusédo e aprovagéo ira conferir
titulo de doutor a pesquisadora.
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ANEXO 5
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