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Eritema Periocular Induzido pelo Alcool: Efeito

Adverso Raro de Tacrolimus

Loures Al, Oliveira-Soares R?

'Fundacgédo Lusiada (Hospital Estadual Guilherme A/varo), Santos- Séo Paulo, Brasil

?Hospital Cuf Descobertas, Lisboa, Portugal

RESUMO - A crescente incidéncia da alopecia fibrosante frontal tornou frequente o uso tépico dos inibidores da calcineurina na
regido frontal para controlo da atividade da doenga. Relatamos um raro efeito adverso induzido por tacrolimus e concomitante

ingestdo de dlcool.

PALAVRAS-CHAVE - Alopecia/tratamento farmacolégico; Consumo de Bebidas Alcodlicas/efeitos adversos; Eritema/induzido
qguimicamente; Rubor//induzido quimicamente; Tacrolimus/efeitos adversos.

Periocular Erythema Induced by Alcohol: A Rare

Adverse Effect of Tacrolimus

ABSTRACT ~ With the increasing incidence of frontal fibrosing alopecia topical use of calcineurin inhibitors in the frontal region
to control disease activity has increased. We report a rare adverse effect induced by tacrolimus and concomitant alcohol intake.
KEYWORDS - Alcohol Drinking/adverse effects; Alopecia / drug therapy; Erythema/chemically induced; Flushing / chemically in-

duced; Tacrolimus/adverse effects.

INTRODUCAO

O tacrolimus é um imunomodulador ndo esteroide utiliza-
do topicamente no tratamento da alopecia fibrosante frontal
(AFF). Pensa-se que, ao bloquear a ativacdo dos linfécitos T,
reduz o processo inflamatério que destruiria as células pluri-
potenciais foliculo.'? Pode ser combinado com inibores da 5
alfa redutase, hidroxicloroquina, tetraciclinas, ciclosporina e
corticéides na tentativa de redugéo do processo inflamatério.?
Esse farmaco exerce sua agdo no meio intracelular através do
blogueio da enzima calcineurina fosfatase, com interrupgéo
da producdo do fator nuclear de células T ativadas (NF-AT)
e da liberagéo de citocinas pro-inflamatérias. Dessa forma,
promove-se menor transcricdo génica no interior de linfécitos
Th1 e reduc@o de citocinas como IL-2 e de IFN-gama.*3

Relatamos um raro efeito adverso induzido pelo tacroli-
mus e concomitante ingestéo de dlcool.

CASO CLiNICO
Paciente de sexo feminino, 66 anos, com diagnéstico de

AFF h& 1 ano, medicada apenas com finasterida mas com
progressdo da alopécia fronto-temporal. A linha anterior de
implantagao frontal distava 88 mm do ponto mais interno da
sobrancelha e 37 mm da prega frontal de expresséo mais
alta. A tricoscopia, observava-se ligeira atividade peripilar
(eritema e discretos rolhées) apenas na regido frontal, motivo
que levou & prescricdo de pomada de tacrolimus 0,1% (Proto-
pic®) para aplicacdo na linha anterior de implantagéo capilar
1 vez/dia ao deitar. Desde o fim da primeira semana de apli-
cagdo de tacrolimus referia sensagéo de calor/ardor facial e
flushing exclusivamente periorbitdrio que ocorria cerca de 10
minutos apds a ingestdo de dlcool e persistia entre 20 minu-
tos e 2 horas, dependendo da quantidade de dlcool ingerido
(Fig.s 1 e 2). Né&o se observava o mesmo fenémeno na linha
de implantacdo fronto-temporal, regido na qual aplicava a
pomada. Em relacdo ao tipo de dlcool, sucedia com vinho
tinto, cerveja e digestivos, com resolucdo completa apds 2
horas da ingestédo e relatava que deixava de ter a reagdo a
partir do terceiro dia sem aplicar a pomada.
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Figura 1 - Eritema apés ingestdo de dlcool.

Figura 2 - Flushing exclusivamente periorbitdrio.

DISCUSSAO

O tacrolimus néo produz atrofia (esta & existe na AFF),
telangiectasias e taquifilaxia, ao contrério dos corticéides.
Sdo pouco frequentes os efeitos adversos persistentes e in-
cluem dor, ardor, rubor ou dermatite rosaceiforme apés uso
tépico.® O ardor ocorre em até 50% dos casos, apéds as
primeiras aplicagdes. O consumo de dlcol pode potenciar
uma reacdo adversa adicional, menos frequente: o flushing
facial. Este efeito, presente em 6% dos pacientes, surge 5 a
15 minutos apés a ingestdo de élcool e dura até 30 minutos,
envolvendo nd@o apenas a drea de aplicacdo, mas também
a face e o pescogo.”™°
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Séo raros os casos descritos de flushing exclusivamente
periorbitério desencadeado pelo dlcool em pacientes medi-
cados com tacrolimus. A primeira descri¢éo deste fenémeno
foi comunicada em 2016 e era relativa a paciente de sexo
masculino com dermatite atépica.'’ Ndo se sabe ao certo a
base fisiopatolégica para este efeito adverso, mas tém sido
proposta algumas hipéteses. O etanol, quando concomitan-
te com inibidores da calcineurina, potencializaria a liber-
tag@o de neuropeptideos mediados por capsaicina e 6xido
nitrico, gerando um efeito vasodilatador.”'? Num estudo de
2003 também foi proposto que o dlcool e tacrolimus teriam
agdo sinérgica na inibicdo da enzima calcineurina fosfatase.
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Outra via possivel seria a inibicdo de aldeido desidroge-
nase, levando ao acimulo de acetaldeido que mediaria o
eritema através do acUimulo de prostaglandinas no local.
Alguns autores consideram esse processo como reagdo dis-
sulfiram-like devido & auséncia de sintomas sistémicos as-
sociados. '3

Em conclusdo, trata-se de reacdo adversa rara. No en-
tanto, a incidéncia crescente de AFF e o frequente uso de
tacrolimus nestes pacientes torna necessério que o derma-
tologista conheca este efeito adverso e possa orientar os
pacientes afetados relativamente & eviccdo de bebidas al-
céolicas durante o tratamento.
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