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RESUMO - As fotodermatoses autoimunes constituem um grupo heterogéneo de dermatoses idiopdticas incluindo cinco enti-
dades clinicamente distintas: erupcdo polimorfa & luz, prurigo actinico, hydroa vacciniforme, dermite actinica crénica e urticéria
solar. Algumas destas dermatoses sdo potencialmente graves e com grande impacto na qualidade de vida dos doentes. Vérias
medidas de fotoproteccéo sdo suficientes para o tratamento de doentes com formas ligeiras. As opcdes terapéuticas actuais séo li-
mitadas em doentes com doenca grave e refractdria, reflectindo os mecanismos fisiopatolégicos pouco clarificados. Ainda assim,
avangos recentes na drea da fotoprotecgdo t&m contribuido para um maior sucesso terapéutico.

Numa altura em que a drea da fotodermatologia tem vindo a perder gradualmente o seu impacto, propomos rever as manifesta-
¢oes clinicas e abordagens terapéuticas actuais das fotodermatoses idiopéticas, entidades raras e que impdem desafios relevantes
no seu diagnéstico e fratamento.

PALAVRAS-CHAVE - Dermatite Fotoalérgica/diagnéstico; Dermatite Fotoalérgica/tratamento; Perturbagées de Fotossensibilida-
de/diagnéstico; Perturbacdes de Fotossensibilidade/tratamento; Raios Uliravioleta; Sistema Imunolégico.

Autoimmune Photodermatoses Part Il - Clinical
Manifestations and Treatment

ABSTRACT ~ The autoimmune photodermatoses are a group of heterogeneous idiopathic dermatoses including five different clini-
cal entities some potentially severe with great impact in patients’ quality of life.

General photoprotection measures are sufficient for the treatment of patients with mild forms of disease. In severe disease the the-
rapeutic options are still limited, reflecting the ill-defined physiopathological mechanisms. However recent advances in photopro-
tection field are contributing to a higher therapeutic success.

In an era where photodermatology has been losing its importance, we propose to revise the clinical manifestations and therapeutic
options of autoimmune photodermatoses. These are rare and challenging disorders concerning diagnostic and treatment that need
a specialized approach by dermatologists.

KEYWORDS - Dermatitis, Photoallergic/diagnosis; Dermatitis, Photoallergic/therapy; Immune System; Photosensitivity Disorders/
diagnosis; Photosensitivity Disorders/therapy; Ultraviolet Rays.

INTRODUCAO

As fotodermatoses autoimunes séo dermatoses fisiopa-
tologicamente relacionadas entre si, mas com caracteristicas
clinicas distintas.

No presente artigo pretendemos rever a apresentagdo
clinica das diferentes entidades, bem como o seu respectivo
tfratamento.
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1 - MANIFESTACOES CLINICAS

1.1 Erupgéio Polimorfa & Luz (EPL)

A EPL é uma fotodermatose comum com maior prevalén-
cia nos climas temperados. Ocorre preferenciamente em mu-
Iheres jovens de fototipo baixo.'?

Esta fotodermatose carateriza-se clinicamente por lesées de
morfologia variada incluindo papulares, papulo-vesiculares,
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bolhosas, edematosas ou lesées de tipo prurigo estréfulo ou
eritema exsudativo multiforme-like (sobretudo se existe uma
infec¢@o viral associada).’? As lesdes tém uma distribuicdo
simétrica nas dreas foto-expostas, (nomeadamente pirdmide
nasal, regido malar, mento, regid@o cervical posterior e lateral,
decote, dorso das mé@os e pés e porgéo inferior das pernas),®
poupando relativamente as dreas cronicamente foto-expostas
como a face ou dorso das méos, devido a fenémenos de fo-
toendurecimento natural crénico.*

A EPL tem uma incidéncia sazonal, ocorrendo predomi-
nantemente na primavera e inicio do verdo apds as primei-
ras exposices solares de maior intensidade.' A medida que
o verdo progride os episédios de EPL tendem a ser menos
frequentes e de menor intensidade até cessarem com a pro-
gressdo da estacdo por mecanismos de foto-endurecimen-
to.'? No inicio de cada episédio o prurido constitui o principal
sinftoma e é desencadeado alguns minutos apds a exposigéo
solar, seguindo-se o aparecimento das lesdes caracteristicas
algumas horas depois.’® Com a evic¢do da exposicdo solar a
erupcdo resolve em poucos dias, sem sequelas cicatriciais.
A EPL tem uma natureza crénico-recidivante na maioria dos
casos, embora um subgrupo de doentes apresente uma re-
missdo completa ou parcial da dermatose com a idade, com
diminuicdo do nimero e gravidade dos episédios.?®

O impacto na qualidade de vida, com perturbacdes de
ansiedade e depress@o reactivas, poderd ser relevante em
doentes jovens ou com envolvimento facial exuberante.®

Numerosas variantes da EPL com diferengas clinicas e
demogrdficas estdo descritas, reflectindo o polimorfismo da
doenca:

- Erupcdo polimorfa & luz juvenil da primavera: papulovesi-
culas pruriginosas na hélice dos pavilhées auriculares de
criancas do sexo masculino.”

- Erupcdo polimorfa & luz benigna do verao: variante ligei-
ra caracterizada por pequenas pépulas que poupam a
face. Ocorre em mulheres jovens no inicio do verdo.®

- Erupcdo polimorfa & luz eritematosa: variante caracteri-
zada por eritema associado ou né&o a prurido nas dreas
foto-expostas.

- Erupcdo polimorfa & luz localizada com lesées limitadas
aos cotovelos’

- Acne de Mallorca: lesdes acneiformes nas dreas foto-ex-
postas do decote.!®

- Pdrpura solar: alteragdes clinicas confinadas ao tergo infe-
rior das pernas.!"

Os sintomas sistémicos sdo raros mas poder&o ocorrer no-
meadamente febre, arrepios, cefaleias, nadseas. A exposigéo
a radiacao uliravioleta (UV) induz a produgéo de citocinas piro-
génicas como a IL-1 e 6 que poderdo explicar estes sinftomas.'?

A relacdo da EPL com |0pus eritematoso (LE) cutdneo, so-
bretudo as formas subagudas, é controversa. A EPL tem uma
prevaléncia elevada em doentes com histéria familiar ou pes-
soal de lUpus cuténeo subagudo ou crénico.'®'* As lesées de
EPL podem preceder o desenvolvimento de lesdes clinicas de
|Gpus, mas a progresséo directa de EPL para l0pus cuténeo
néo foi para j& confirmada.®
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1.2 Prurigo Actinico (PA)

Considerada inicialmente como uma variante clinica da
EPL,”> o PA é actualmente distinguido como uma entidade
clinica especifica pelas suas caracteristicas clinicas Unicas e
cardcter persistente das lesdes.'® Predomina em doentes de
fototipos altos (lll a V) e é duas vezes mais comum no sexo fe-
minino que no masculino.” Tipicamente tem inicio na infan-
cia (6-8 anos) ou antes dos 20 anos de idade.'® Uma forma
tardia da idade adulta foi descrita mais raramente.’? As for-
mas com inicio em idade precoce tendem a remitir na pu-
berdade, mas as de inicio tardio sGo mais persistentes com
tendéncia para a cronicidade.” A histéria familiar de EPL é
comum em doentes com PA, reflectindo a proximidade fisio-
patolégica das duas entidades.

O PA é uma erupcdo sazonal com agravamento no veréo
e primavera, embora raramente possam ocorrer exacerba-
¢des no outouno e inverno. De facto, a relagdo entre o curso
da doenca e a foto-exposicdo poderd nédo ser tdo evidente
como o esperado.'®'? Caracteriza-se por lesdes extensamen-
te pruriginosas localizadas nas dreas foto-expostas da face
(supra-ciliar, malar, pirédmide nasal, ldbios, pavilhées au-
riculares), decote, superficies extensoras dos bragos e ante-
bragos, dorso das méos e terco inferior das pernas.'® Podem
existir lesdes nas dreas foto-protegidas em 35% - 40% dos
doentes, mas em geral sGo de menor intensidade e menos
sintomdticas.'®?° Caracteristicamente surgem pdpulas poli-
gonais brilhantes extremamente pruriginosas e infensamente
escoriadas que coalescem em placas liquenificadas, nédulos
escoriados prurigo-like originando cicatrizes hiper/hipopig-
mentadas deprimidas residuais.’® Vesiculacdo pode ocorrer
sobretudo na presenca de infecgdo secunddria. A queilite
ocorre em 33% - 85% dos doentes e pode ser a Unica mani-
festacdo da doenca.'®?! Tipicamente envolve o l&bio inferior
ou a por¢do central do ldbio superior manifestando-se com
edema, descamacdo, fissuracdo, formacéo de crostas, hiper-
pigmentacéo ou ulceragdo.'®?' O envolvimento ocular ocorre
em até 62% dos doentes com hiperémia, fotofobia e lacrime-
jo, progredindo para complicacdes como pseudopterigeo.'8

O curso da doenca evolui com episddios de exacerbagéo
semelhantes a EPL que s@o persistentes e originam as lesdes
caracteristicas de PA.’® Nas formas graves e persistentes pode
haver uma infiltragéo extensa das dreas da face cronicamente
atingidas bem como madarose secunddria, originando apa-
réncia de facies leonina.'418

O prurido exuberante da doenca, o seu cardcter persis-
tente e o risco de cicatrizes potencialmente desfigurantes séo
as principais caracteristicas que distinguem o PA da EPL, pro-
vocando forte impacto na qualidade de vida destes doentes
(DLQI > 10).22

1.3 Hydroa Vacciniforme (HV)

E a mais rara de todas as fotodermatoses, sendo consi-
derada por alguns autores uma variante grave cicatricial da
EPL.2Z3

A forma cldssica da doenca tem inicio na inféncia (antes
dos 10 anos) e tem um curso crénico-recidivante com remissdo
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espontéinea até & idade adulta, embora existam casos excep-
cionais de doenga persistente com décadas de evolucdo.?® A
doenga é em geral esporddica, ocasionalmente associada a
histéria familiar.z

Episédios recorrentes de HV ocorrem na primavera e
ver&o. Doze a 24 horas apés exposicdo & radiag@o induto-
ra surgem lesdes polimorfas como pépulas, placas, bolhas
ou vesiculas pruriginosas em base eritematosa com uma dis-
tribuig@o simétrica nas dreas fotoexpostas da regido malar,
pavilhdo auricular, pirédmide nasal e dorso das mé&os.? O
edema facial é comum. Posteriormente, as lesdes tornam-se
confluentes, liquenificadas por vezes necréticas ou ulceradas
com crostas hemorrégicas associadas, com resolugéo lenta
ao longo de varias semanas (1-6 semanas). Apés surtos su-
cessivos surgem cicatrizes desfigurantes varioliformes e telan-
giectasias residuais.?? Complicagdes oculares (nomedamente
fotofobia, queratoconjuntivite, Glceras da cérneaq, irite, uveite
e esclerite) ocorrem em até 6,3% dos doentes.? Em formas
graves a mucosa oral é também atingida (estomatite aftosa
ou gengivite ulcerativa) em 17,5% dos doentes.?* Os episé-
dios agudos podem ser acompanhados de sintomas sistémi-
cos inespecificos como febre, mal estar-geral, perda de peso,
linfadenopatia, hepato e esplenomegdlia, dor abdominal e
alteragdes hematoldgicas. 2324

Além da forma cldssica de HV existe um subtipo de doen-
¢a mais grave e raro conhecido como erupgao HV-like.?® Esta
variante tem inicio tardio na idade adulta com lesées mais
extensas e profundas e distribuicdo disseminada, ndo sé nas
dreas foto-expostas como também nas foto-protegidas.?>26 A
doenga tem um cardcter persistente sem a variacdo sazonal
caracteristica. Desfiguragéo secunddria as lesdes da face e
contracturas dos dedos das méos sdo sequelas possiveis.? A
associagdo a sinfomas da mucosa oral e ocular, bem como
a ocorréncia concomitante de sinfomas sistémicos mais gra-
ves (erosées da mucosa esofégica e célon) é mais frequente
que na forma cléssica.?” A infecgéo concomitante pelo virus
Epstein-Barr foi reportada em alguns casos e estd associada
a risco de progressdo para neoplasia hematolégica (células
T/NK-T).2

1.4. Dermite Actinica Crénica (DAC)

A DAC é uma fotodermatose adquirida, rara, fipica de
doentes do sexo masculino de idade avangada (> 50 anos)
sobretudo com fototipos altos.?® Apresenta um cardcter per-
sistente com agravamento nos meses de ver&o.??? Vdrios fa-
tores de risco para o desenvolvimento desta dermatose foram
reconhecidos®-32;

- dano actinico crénico marcado;

- episddios prévios e repetidos de dermite de contacto alér-
gica, foto-alérgica ou airborne;

- fotossensibilidade induzida por fédrmacos;

- infecdo VIH.

Clinicamente caracteriza-se por lesées de eczema subagu-
do ou crénico (raramente agudo) com distribuicao difusa ou
confluente nas dreas foto-expostas.?® E caracteristica a exis-
téncia de placas extensamente liquenificadas e pruriginosas
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desenvolvendo eritema e descamagéo fina em episédios de
exacerbagdo.?®3 Outras manifestagdes como hiperquerato-
se palmo-plantar, alopécia ou madarose poderdo também
ocorrer.®® O envolvimento da face, regi@o cervical posterior,
decote, dorso das méos e superficies extensoras dos antebra-
¢os é caracteristico sendo as dreas fotoprotegidas das pregas,
pélpebras superiores, retro-auriculares, sulcos naso-labiais
e regido submentonianas poupadas, com limites caracteris-
ticamente muito bem definidos entre dreas envolvidas e pou-
padas.?® Em casos raros, poderd ocorrer a disseminacdo da
dermatose com progresséo para eritrodermia.3?

A DAC tende a ser persistente durante vdarios anos com
resolucéo gradual lenta (cerca de 50% dos doentes aos 15
anos de doenca e apenas 10% resolvem aos 5 anos de doen-
¢a).3* A histéria natural caracteriza-se por vdrios episédios
de agravamento, habitualmente no ver&o ou apds exposicéo
solar, embora esta relagdo possa ndo ser reconhecida pelo
doente.” De facto, por mecanismos de foto-endurecimento
natural, a exposi¢do continua gradual a baixas doses de ra-
diag@o poderd conduzir a melhoria da dermatose. A trans-
formagd@o maligna com evolugéo para linfoma cuténeo de
células T (LCCT) apesar de rara poderd ocorrer secunddria &
estimulacdo antigénica crénica.®>3¢ Os diagnésticos diferen-
ciais com dermites de contacto alérgicas, fotoalérgicas, LCCT
e LE séo relevantes.

1.5. Urticaria Solar (US)

E uma fotodermatose idiopdtica incomum que ocorre
mais frequentemente em doentes do género feminino na se-
gunda ou terceira décadas de vida.?? A maioria dos doentes
afectados é sauddvel, mas, em alguns, reporta-se a existéncia
concomitante de outras fotodermatoses (EPL, DAC, PA, PCT),
diferentes formas de urticaria (5% - 34%) ou histéria pessoal
de atopia (25% - 50%.) O diagnéstico é feito tardiamente,
apenas 1-3 anos apds o inicio dos sinftomas e a doenga tem
um curso flutuante com episédios de agravamento e remis-
$80.2% A probabilidade de resolugéo clinica da US é de 15%,
24% e 46% aos 5, 10 e 15 anos, respectivamente.’” O diag-
néstico em idade adulta tardia e a longa duragéo da doenga
s@o fatores de mau prognéstico, indicando menor probabili-
dade de remissdo espontdnea completa.?

Tipicamente os doentes desenvolvem lesdes urticariformes
5 a 10 minutos apés exposigéo solar com resolugéo completa
em menos de 24 horas (geralmente 1-3 horas). Apés cada
episédio existe, em geral, um periodo refractério com dura-
¢éo de algumas horas em que ndo séo desencadeadas lesdes
mesmo apds exposicdo & radiagdo indutora. A distribuicdo
das lesdes é caracteristica, com envolvimento da drea do de-
cote, bracos e antebracos.?? Areas cronicamente foto-expos-
tas nomeadamente a face e dorso das méos séo poupadas.?
Em doentes com formas graves com alta fotossensibilidade
podem ocorrer lesdes mesmo em zonas cobertas por roupa,
sobretudo se fina e clara, que permite a passagem da ra-
diag@o indutora.®® Localmente surgem pdpulas eritematosas,
edematosas muito pruriginosas por vezes associadas a ardor
ou, raramente, a dor.2338 Sintomas sistémicos ocorrem na
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doenca grave e extensa, incluindo naUseas, cefaleias, bron-

cospamo, sincope ou raramente choque anafildtico.?®

Alguns doentes podem apresentar formas atipicas com
caracteristicas particulares, nomeadamente:

- Urticdria solar fixa: forma rara em que as pdpulas urti-
cariformes se desenvolvem apenas numa determinada
localizag@o e s@o apenas reproduzidas nesse local, pro-
vavelmente em relagdo com populagées de mastécitos
distintas nessa érea.®’

- Urticéria solar tardia: lesées com desenvolvimento tardio,
6 horas apds exposicdo solar.

Formas de US secundérias & toma de farmacos (tetracicli-
nas, anti-inflamatérios ndo esteroides (AINES), anticontraceti-
vos orais) ou & presenca de neoplasias hematolégicas foram
também descritas.*!42

2 - TRATAMENTO

A abordagem terapéutica das fotodermatoses exige um
conjunto de medidas comuns a todas as entidades clinicas e
outras especificas e particulares de cada uma delas.

As primeiras incluem (Tabela 1):

a) Fotoprotecao - Vdrios estudos estabeleceram a eficécia
do uso regular de fotoprotectores na prevencéo de episédios
de agravamento das fotodermatoses idiopdticas, sobretudo
EPL e US.#34* A variacdo de eficdcia encontrada nestes estu-
dos parece estar essencialmente relacionada com diferencas
na adesdo ferapéutica dos doentes.*> O fotoprotetor escolhi-
do deve proteger eficazmente de radiagéo UVB (SPF 30-60) e
UVA (UVA-PF alto) e conter uma combinagéo de filiros orga-
nicos e inorgdnicos, que actuam sinergicamente no aumento
da fotoprote¢do.*® Em doentes com EPL o uso de fotoprote-
tores previne episdédios de agravamento em 33% e 80% dos
doentes, conforme utilizagdo de fotoprotetor com baixa ou
alta protegdo UVA, respectivamente.?’ Deve ser dada prefe-
réncia a filiros com menor probabilidade de indugéo de fo-
toalergias, designadamente filtros indrganicos, salicilatos e
INCI que ndo penetram no estrato cérneo.* Atualmente as
multiplas opgdes de fotoprotetores com diferentes filtros e ga-
[énicas podem potenciar o seu uso inadequado e insuficiente
na vida real, tornando-os potencialmente ineficazes na pre-
vencdo das fotodermatoses. A educag@o do doente para a
aplicagéo dos fotoprotetores em quantidade suficiente e a sua
renovacdo frequente é assim essencial.*®

b) Roupa - O uso regular de roupa em alturas de exposi-
¢Go solar deve ser recomendado, como medida suplementar
de outros meios de fotoprotegdo, sobretudo UVA.#3 Roupa es-
pessa, seca e escura fornece maiores niveis de fotoprotecdo.*®
Tecidos como a ganga, |a e poliéster sdo superiores ao linho e
algodéo, associando-se a menores niveis de transmiténcia de
radiagdo UV através do tecido.*’ A adicéo de substéncias com
capacidade de absor¢éo de radiacdo a determinados tecidos
pode ser usada como estratégia adicional.*®

c) Fototerapia ou foto-endurecimento - O seu uso fem
por objetivo induzir foto-adaptagéo usando baixas doses
de radiagdo UV, cuidadosamente reguladas para evitar a

374

inducéo de episddios de exacerbagéo.’**! A fototerapia actua
através de vdarios mecanismos: indugéo de pigmentagdo e es-
pessamento do estrato cérneo; imunomodelacdo através da
normalizacdo da migracdo epidérmica das células de Lan-
gherns e neutréfilos (que estd desregulada em doentes com
EPL), da normalizacéo dos niveis locais de citocinas e do res-
tabelecimento da imunossupresséo natural induzida pela ra-
diagéo UVB que poderd evitar ou minimizar a reagéo.%0!

A realizagéo de ciclos de fototerapia com UVB-banda es-
treita (nb-UVB), UVA ou fotoquimioterapia com PUVA durante
a primavera aumenta a tolerdncia & radiagéo UV em doentes
com fotodermatoses e a sua eficacia parece ser idéntica, em-
bora com algumas especificidades dependendo do subtipo
de fotodermatose.>53

d) Proteccdo de janelas e luz interior - Quase toda a
radiagdo UVB é filtrada através dos vidros mas, quanto a ra-
diacdo UVA o grau de filtragéo é muito variével com o tipo e
espessura do vidro. Muitos doentes com fotodermatoses des-
crevem provocacéo de lesdes apds exposicdo solar através de
janelas.*® Doses baixas UVA (5 J/cm?) podem ser suficientes
para induzir uma reacdo cutdnea, em doentes mais sensi-
veis.** Doentes com fotodermatoses devem estar conscientes
da possivel exposi¢@o a radiagéo indutora quando est@o no
inferior de carros ou edificios especialmente junto de janelas
e devem usar meios suplementares de fotoproteg@o nessas
circunsténcias.*

A luz interior poderd também emitir radiagéo indutora
dependendo do tipo de fonte artificial de radiagdo utilizada.
Lémpadas de halogéneo, incandescentes ou fluorescentes
emitem radiacdo do espectro UV e da luz visivel que poderd
ser indutora de lesdes em alguns doentes com DAC, US ou
muito raramente com formas graves de EPL e PA.>* As |dmpa-
das fluorescentes compactas estdo atualmente a substituir as
|[dmpadas incandescentes mais comumente usadas em alguns
locais da Europa. No entanto, as primeiras sGo uma fonte de
radiagdo UV potencialmente perigosa para alguns doentes
com fotodermatoses, particularmente DAC.>* Ainda assim, a
exposicdo crénica a luz inferior com emiss@o de radiagéo pre-
cipitante em baixa dose poderd contribuir para um certo grau
de foto-endurecimento natural em alguns doentes.*

e) Educacdo do doente - Quando no exterior estes doen-
tes devem procurar a sombra, que reduz a exposi¢éo a radia-
c@o UV em 50% - 95%.5° A altura do ano e hora do dia devem
ser também tidas em conta.*®

Em doentes com fotodermatoses, a combinacdo das va-
rias medidas de fotoprotecdo pode ndo ser suficiente para
prevenir as lesdes. Nestes casos, poderdo ser necessdrias te-
rapéuticas tdpicas ou sistémicas que variom consoante o tipo
de fotodermatose (Tabela 2).

2.1. Erupgéo Polimorfa & Luz

Tratamento profildtico

Em doentes com formas ligeiras de EPL as medidas co-
muns de fotoprotecgé@o acima discutidas, séo suficientes para
a prevencdo de episédios de agravamento.*” No entanto,
estas medidas podem ocasionalmente ser responsdveis pela
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Tabela 1 - Medidas gerais de tratamento profilatico e especificidades da sua aplicacdo em cada uma das

fotodermatoses.

Medidas Erupgéio Polimorfa

a Luz

profilaticas
gerais

Prurigo Actinico

Hydroa Vacciniforme

Dermite Actinica
Crénica

Urticaria Solar

* Fotoprotectores isola-

Foto- * Balsamos labiais com * Estrita adesdo es- damente podem néo ser
protectores fotoprotecao sencial suficientes (muitos doentes
sensiveis & luz visivel)
* Roupa escura (prevengéo
e P (p S

em doentes com US grave)

¢ Ciclos anuais inicio
da primavera (4-6
semanas)'?

* nb-UVB: 70% da DEM
e aumentos de 10%-
20% em 2/3 sessoes/

semana'?

Fototerapia ou
Foto-
endurecimento

* PUVA: 0,6 mg/kg?

sessdes/semana’?

* PUVA e UVB eficécia
equivalente'?

* Indugdo episédios
ligeiros de EPL (inter-
rupcdo transitéria da
terapéutica alguns
dias)'?

¢ Ciclos anuais inicio
da primavera (4-6
semanas)®8

¢ Protocolos = a EPL
mas dose inicial de
nb-UVB deve ser mais
baixa (20% - 50% DEM)
para evitar exacerba-
cOest?8

e > eficdcia profildtica
de PUVA (vs UVB)&*

* Apés terminar
terapéutica: manter
exposicdes solares regu-
lares (manutengéo de
toleréncia & radiagéo)®*

* Fototerapia profildtca
(nb-UVB ou PUVA) anu-
almente na primavera®

* Regimes com monitor-
izagdo cuidadosa (evitar
exacerb¢des da doenca)

e > eficdcia profildtica
de PUVA®

 Considerar particulari-
dades de fototerapia em
idade pedidtrica

¢ Ciclos prolongados
PUVA ou nb-UVB#

¢ Combinagéo com
PDN p.o. oral no inicio
do tratamento (prevenir
exacerbacdes)

* Descontinuagéo
gradual em vérias
semanas

¢ Perfodos manutencéo
prolongados (sessdes
1xmés, vérios meses)®

* 2 protocolos:

* Fotoendurecimento
lento (“non-rush”): inicio
doses < DUM e aumento
gradual de dose em ses-

sdes 2 a 4 x semana.

Remiss@o por curto periodo
apés paragem?®® (PUVA
induz remissées mais
prolongadas)®

* Fotoendurecimento
rapido (“rush”): aquisigdo
> DUM em poucos dias e

manutencdo 1 a 2 x sema-
na. Remissées prolongadas
(até 1 ano)®7:88

* Exposicéo fora do espe-
ctro indutor pode induzir
tolerancia.

* nb-UVB usado com
sucesso como espectro
inibitério em doentes com
US com radiagéo indutora
UVA ou luz visivel®

Proteccdo de

* Medidas de foto-
protecdo adicionais se
exposigdo solar através

de janelas, (espectro
indutor poderd ser UVA)

* Prote¢Go de janelas com
filtros UV (importante na
US grave)

* Proteccéo da luz
interior

¢ (lampadas fluorescen-
tes compactas, halogé-
neo, incandescentes e
alguns subtipos de LED
dependendo do espec-
tro de radiagdo indutora
de cada doente)

janelas
Luz interior
¢ Anti-maldricos
* Suplementos com
B-caroteno, Lactobacil-
lus johnsonii e 4cidos
gordos omega-3
Medidas * Polypodium
adicionais leucotomos

* Andlogos da vitamina
D3

* Enzimas de reparagéo
do DNA
* a-MSH

¢ Inibidores tépicos da
calcineurina (pode pre-
venir o re-aparecimento
de episédios durante
o ver&o mas evidéncia
baixa)

e Evicgdo de alergéneos
de contacto relevantes
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Tabela 2 - Opcbes terapéuticas nas exacerbagdes
graves, especificas de cada uma das
fotodermatoses autoimunes.

Opcoes terapéuticas

Fotodermatoses -
exacerbagées graves

 Corticéides orais (ciclos
Erupgdo Polimorfa & Luz curtos)
* CsA, Azatioprina

Prurigo Actinico ¢ Talidomida 1°inha

* Refractariedade

Hydroa Vacciniforme .
terapéutica

* Corticéides orais (ciclos
+ prolongados mas
néo terapeltica a longo
prazo)

CsA, Azatioprina

Dermite Actinica Crénica

Anti-histaminicos H1
* CsA
Imunoglobulina ev
Omalizumab
Plasmaferése

Urticaria Solar

inducdo de exacerbagdes de EPL ao serem mais protectoras
da radiagdo UVB relativamente imunossupressora, permitin-
do a transmissé@o da radiagdo UVA indutora.®

Os anti-maldricos orais como medida profildtica pode-
réo ser usados, mas a protecgdo conferida é baixa.>® O uso
de B-caroteno, suplementos nutricionais contendo Lactoba-
cillus johnsonii ou 4cidos gordos omega-3, pode ter algum
papel na redugéo dos sintomas de EPL, mas a evidéncia é
baixa.5” Mais recentemente a administracdo oral de Polypo-
dium leucotomos, um extracto natural de samambaia tropical,
demonstrou uma reducdo estatisticamente significativa do nd-
mero de episédios de EPL, um aumento do numero médio
de irradiagdes UVA/UVB necessdrias para induzir lesdes, bem
como uma diminuic@o objectiva da gravidade das lesées e
subjetiva dos sinftomas.%®>? Este extracto é rico em polifendis
que lhe conferem propriedades fotoprotectoras, anti-oxidan-
tes, imunomodeladoras e anti-inflamatérias que explicam a
capacidade do Polypodium leucotomos reduzir significativa-
mente as alteracdes fotobiolégicas induzidas pela radiagéo
UVB.58¢0 Estudos recentes sugerem que a aplicacdo tépica de
andlogos da vitamina D3 como o calcipotriol poderdo dimi-
nuir o nimero e gravidade de episédios de EPL, constituindo
um novo método profilatico. Mecanismos imunomodelado-
res com alteracdo da migracéo das células de Langherns pa-
recem explicar este efeito.®!

Um outro método promissor parece ser a aplicacdo 16-
pica de enzimas de reparagéo do DNA como fotoliases ou
endonucleases extraidas do Anacystis nidulans ou do Micro-
coccus luteus, respectivamente.®?% Estas podem ser incorpo-
radas através de lipossomas em fotoprotectores e emolientes,
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Figura 1A) e B) - Erupcdo polimorfa & luz com lesdes papulares
eritematosas e pruriginosas localizadas na regido malar e cervical, de-
cote e dorso das maos.

L0

Figura 2 - Erupcdo polimorfa & luz localizada com lesées limitadas
aos cotovelos e joelhos. (cortesia Dra. Joana Cabete, Centro Hospitalar
Lisboa Central).

estimulando a reparagéo do DNA imediamente apés ou du-
rante a exposicdo solar o que diminuiu os sintomas de EPL
apos fotoprovocagdo.’?¢® De facto, a reparagéo imedia-
ta do DNA lesado pela radiagdo UV remove precocemen-
te o estimulo antigénico indutor de EPL, contribuindo desta
forma para uma redugéo dos sinftomas.® O afamelanotide é
um andlogo da a-melanocyte-stimulating hormone (a-MSH)
que estimula melanogénese.®* Estd aprovado pela FDA sob
a forma de implante subcutéineo 16 mg para protoporfiria
eritropoiética e decorrem actualmente estudos de fase Il e
Il para fotodermatoses como a EPL.%* Os potenciais riscos
a longo-prazo nomeadamente de desenvolvimento de nevos
displdsicos ou melanoma devem ser tidos em conta na moni-
torizacdo dos doentes tratados.
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Figura 3 - Erupcéo polimorfa & luz juvenil. (cortesia Dra. Joana Ca-
bete, Centro Hospitalar Lisboa Central).

Tratamento dos episédios de agravamento

Em episédios ligeiros o uso de corticoides tépicos e/ou an-
ti-histaminicos orais poderd produzir algum alivio sintomdtico,
embora a evidéncia seja limitada.®®

Em episédios mais graves, ciclos curtos de corticoterapia
oral em baixa dose (prednisolona 0,5-1 mg/kg) iniciados
apds surgirem os primeiros sinfomas de prurido e prolonga-
dos até & sua resolucdo (em geral ndo ultrapssando os 10
dias) s@o eficazes e seguros.®® Em doentes com episédios in-
frequentes de gravidade moderada o uso profildtico de ciclos
de corticéides na altura habitual de exacerbagao é eficaz e a
recorréncia apds o ciclo é baixa.® No caso de exacerbacdes
frequentes e graves, refractdrias & terapéutica profilética, a
terapéutica imunossupressora oral, habitualmente com ciclos
infermitentes de ciclosporina (CsA) ou azatioprina, tem algu-
ma eficdcia, actuando por mecanismos néo esclarecidos.®¢7

2.2. Prurigo Actinico

Tratamento dos episédios de agravamento

Corticoides, inibidores tépicos da calcineurina (ITC) e
emolientes poderdo produzir algum alivio sintomdtico em
doentes com manifestacdes ligeiras. A aplicagéo de CsA t6-
pica a 2% estd indicada no envolvimento ocular (2 a 3 gotas/
dia 3 meses).®® Em casos moderados a graves, ciclos curtos
de corticéides orais (0,5-1 mg/kg/dia) diminuem a sintoma-
tologia dos episédios agudos, mas ndo induzem a remiss@o
completa das lesées.*?

Artigo de Revisdo

Figura 4 - Prurigo actinico em doente do sexo masculino com 8 anos

idade.

Nos doentes refractdrios, a talidomida é o fdrmaco
mais eficaz. A boa resposta ao tratamento com talidomida
é consistente em doentes com PA, sendo considerada um
marcador diagnéstico.’™®’° Habitualmente sé@o utilizadas
doses de 50-100 mg & noite até remissdo da dermatose,
com posterior reducdo para a dose minima eficaz.’® O alto
risco de teratogenecidade e risco moderado de neuropatia
periférica s@o as principais limitagdes da terapéutica.'® As
propriedades imunomodeladoras e anti-inflamatérias da
talidomida, mediadas em grande parte pela capacidade
de inibicéo da producéo de TNFa pelos mondcitos perifé-
ricos e inibicdo das células de Langerhans, parecem ser os
mecanismos de agdo responsdveis pela sua alta eficécia
terapéutica.”!

Em doentes com contra-indicagéo ou refractdrios & ta-
lidomida pode ser administrada CsA (2,5 mg/kg/dia 6-8
meses) ou azatioprina (50-100 mg/dia 8 meses) com taxas
varidveis de sucesso.'®

Figura 5 - (A) Placas eritematosas, liquenificadas com crostas he-
morrdgicas aderentes confluentes na regiGo malar de uma crianca de
7 anos de idade com o diagnéstico de Hydroa Vacciniforme. (B) Lesées
de Hydroa Vacciniforme localizadas nas hélices pavilhdes auriculares.

377



Revista SPDV 75(4) 2017; Fotodermatoses auto-imunes: manifestacées clinicas e terapéutica; Rita R Pinheiro, Virginia C Sousa, Filipa R Péris, Margarida Apetato,

Gabriela M Pinto.

Artigo de Revisdo

Figura 6 - Dermite actinica crénica com lesoes eritemato-violdceas envolvendo a face, regido cervical, decote, dorso das méos e superficies extensoras

dos antebracos. As dreas fotoprotegidas estdo poupadas.

Um estudo recente reportou a eficécia da pentoxifilina
(1200 mg/dia 6 meses) no PA, enfatizando as suas poten-
tes propriedades anti-TNFa como explicativas da sua efi-
cdcia.”? Teoricamente os inibidores TNFa injectdveis serdo
também eficazes nestes doentes, mas a evidencia actual
é limitada, sem estudos ou casos reportados até ao mo-
mento.

2.3. Hydroa Vacciniforme

Tratamento dos episédios de agravamento

O tratamento tépico com corticoides ou ITC poderd produ-
zir alivio sinftomdtico nas lesdes ligeiras de baixa gravidade.?
No entanto, os episédios agudos sdo muitas vezes refractdrios
e apresentam lesées de maior gravidade que exigem terapéu-
tica com imunossupressores sistémicos, nomeadamente: ci-
clos intermitentes de corticoides orais ou azatioprina (50-100
mg/dia 8 meses) com descontinuacdo no Inverno.”?

2.4. Dermite Actinica Crénica

Tratamento dos episédios de agravamento

O tratamento da DAC é dificil e muitas vezes de eficécia
limitada.?®

O uso de corticoides tépicos de média/alta poténcia e de
ITC constituem a terapéutica de primeira linha.”* O bloqueio
da fungéo das células T provocado pelos ITC parece ser o
mecanismo de accdo essencial na DAC.%8

Na DAC grave e refractdria, os imunossupressores sisté-
micos sdo muitas vezes utilizados. Corticoides orais (0,5-1
mg/kg/dia) sdo administrados na altura das exacerbagdes,
mas a longo prazo ndo estdo recomendados.?® Poupadores
de corticéides com eficacia estabelecida no tratamento da
DAC incluem: CsA (3,5-5 mg/kg/dia)’”; azatioprina (1-2,5
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mg/kg/dia)’® e micofenolato de mofetil (1-2 g/dia).”” Com
estes farmacos em geral é conseguida uma remissédo com-
pleta ou parcial da dermatose em alguns meses e posterior-
mente pode ser feita a reduc@o da dose ou descontinuacédo
da terapéutica nos meses de inverno.

2.5. Urticaria Solar

Tratamento dos episédios de agravamento

A US é uma doenca crénico-recidivante e muitos doentes
precisardo de terapéutica a longo-prazo.

Anti-histaminicos H1 séo a primeira linha terapéutica, es-
tando preconizada a sua administragdo didria de manha.?43
Aumentos de dose para 4 vezes dia podem ser necessérios
para controlo sinftomdtico.** Um tergo dos doentes apresenta
uma resposta completa com remisséo total dos sintomas, 1/3
apresentard uma resposta parcial e 1/3 ndo responde ao tra-
tamento com anti-histaminicos.*?

Imunossupressores como a CsA e o metotrexato sédo alter-
nativas com eficdcia varidvel para casos refractdrios.? Ciclos
infermitentes de CsA no ver&o podem ser Uteis.??

Uma série francesa de sete doentes com urticdria solar
grave tratada com imunoglobulina endovenosa demonstrou
uma remissdo completa em 5 destes doentes (doses 1,4 - 2,5
mg/kg/infusdo em 2-5 dias) usando ciclos de 2-9 meses.”® A
remisséo foi mantida por um periodo de tempo que variou
enfre 4 meses a 1 ano.”® As propriedades imunomodelatérias
da imunoglobulina explicaréo a sua eficacia terapéutica.

O omalizumab parece uma opgéo eficaz em doentes com
US refractdria com niveis séricos de IgE aumentados.”? Este
farmaco estd actualmente em estudos de fase Il para a US
e parece ter uma eficdcia idéntica & reportada na urticéria
espontdnea crénica.
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Figura 7 - Pépulas urticariformes induzidas apés fotoprovocacéo num
doente com urticdria solar.

Um estudo Briténico recente reportou a eficacia terapéu-
tica com implantes subcuténeos de a-MSH em cinco doentes
com US refractéria.®

Tendo em conta o possivel envolvimento de um foto-aler-
géneo na fisiopatologia da US, a sua remogéo através de
plasmaferese poderd ser uma opcdo terapéutica, aplicada
com sucesso em alguns casos, particularmente em doentes
com teste do soro autélogo irradiado positivo.®!

CONCLUSAO

As fotodermatoses séo entidades clinicas de diagnéstico
e terapéutica complexas, muitas vezes sub-diagnosticadas na
prética clinica dermatolégica.

Clinicamente a EPL, PA e HV caracterizam-se por lesées
polimorfas pruriginosas com duracéo de vdrios dias; a DAC
caracteriza-se por lesdes eczematiformes persistentes duran-
te semanas a meses; e a US apresenta-se tipicamente com
pépulas urticariformes intensamente pruriginosas com dura-
¢Go de minutos a horas.

O tratamento das fotodermatoses idiopéticas inclui um
conjunto de medidas profilaticas comuns &s vérias entidades
clinicas. No entanto, muitos doentes apresentam-se com exa-
cerbacdes severas que exigem um conjunto de medidas tera-
péuticas especificas, mas de eficécia varidvel.

A familiarizagéo dos dermatologistas com estas entidades
é essencial para o seu diagndstico que exige um alto nivel
de suspei¢do. O seu tratamento possui actuamente vdrias li-
mitacdes, constituindo uma drea da dermatologia que exige
maior investigacdo na formulacdo de armas terapéuticas
mais eficazes, sobretudo em doentes com doenca grave.
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