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Introducéio

0 tratamento topico - administracto de medicamento
diretomente sobre a leso cutnea - permite minimizar
possiveis efeitos colaterais do fratamento em outros drgdos e
na pele ndo-lesada.

Nas formas leves de psorfase, a terapéutica topica,
seja em monoterapia, seja combinada, costuma- ser suficiente
para o controle das leses. Nas formas moderadas a graves, o
tratamento local, quando associado @ fototerapia e/ou @
terapia sistémica, propicia mais conforfo ao paciente e acelera
a melhora. Topicos ceratoliticos, emolientes ou umectantes
deverdo ser sempre incluidos em qualquer programa
terap8utico, quer como coadjuvante, quer em alternGncia,
com os produtos afivos e nas fases assinfomticas.

Na tabela I, os tipos de medicamentos tdpicos,
disponiveis no Brasil, estio relacionados, e na tabela Il, os
coadjuvantes topicos. Os refinoides, de uso tdpico em psoriase
— tazaroteno e bexaroteno — ndo foram incluidos na tabela |
por ndo estarem disponiveis em nosso meio, o primeiro,
gragas & auséncia de comercializacio, e o segundo, por ainda
se encontrar em fase Il de estudos Ill, contudo, néo-
aprovado.

Corticosteroides Topicos

Os corficosferoides sdo substdncias sintefizadas nas
glandulas adrenais (glicocorticosteroides e mineralocor-
ticosteroides). Sulzberger e Witten, hd mais de 50 anos,
descreveram o potencial ferapéufico da hidrocortisona. Desde
entdo, vdrios de seus derivados vém sendo pesquisados,
visando aumentar sua acdo anti-inflamatoria e reduzir seus
efeitos adversos. Sua afividade se expressa por:

1) A¢éio anti-inflamatéria

a. reductio da quimiotaxia leucocitdria;

b. inibicdo da fosfolipase A2, inibindo a formacgio das
prosfaglandinas e leucotrienos;

c. reducdo da sintese de moléculas pr-inflamatorias:
citocinas, interleucinas e profeases;

d. reducio da liberagdo das citocinas;

e. reducdo da permeabilidade capilar.

2) Agéio antiproliferativa (antimitética)
a. redugdo da sintese do DNA, principalmente pelos
corticosteroides fluorados que siio mais potentes.
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3) Aciio imunossupressora

a. reducio da proliferacio linfocitdria e da secregto
das linfocinas;

b. depleciio de macrofagos teciduais;

. deplecdo das células de Langerhans.

4) Acdio vasoconstritora:
a. redugdo do eritema, também proporcional & sua
poténcia.

5) Acéio antipruriginosa:
a. inibicgo da sensibilizacio do mastocito, da
liberagdo de mediadores e da imunoglobulina IgE.

A poténcia dos corticosteroides topicos
depende:
1- das caracteristicas quimicas e farmacoldgicas da
moléculo;
2- da sua concentracio no veiculo;
3- do fipo do veiculo, alguns variam o poténcia
conforme sejam veiculados em:
3.1- unguento (absorcGo muito alta);
3.2- pomada (absorcdo alta);
3.3- areme e logdo cremosa (absorgio média);
3.4- solugdo (absorcdo baixa);
4- da utilizacGio ou ndo de oclusdo.
A dlassificagdo dos corticosteroides tGpicos baseia-se,
na agdo vasoconstritora do fdrmaco, e nos resultados de
ensaios clinicos. Eis alguns exemplos:

1 — Poténcia muito alta
*  Propionato de clobetasol 0,05%;
e Valerato de diflucortolona 0,3%;
e Halcinonida 0,1%;
e Desoximetasona.

2 — Poténcia alta
e Dipropionato de betametasona 0,05%;
*  Valerato de betametasona 0,1%;
e Acetonido de triamcinolona;
o Butirato de hidrocortisona;
e Desonida 0,1%.



3 — Poténcia média
*  Furoato de mometasona 0,1%;
e Propionato de fluticasona 0,05%;
e Acetonido de triamcinolona 0,1%;
 Aceponato de mefilprednisolona 0,1%;
o Desonida 0,05%;
e Butirato de clobetasona.

4 - Poténcia baixa
o Acetato de hidrocortisona 1%;
e Dexametasona 0,1% a 0,2%;

A maioria dos ensaios clinicos com corticosteroides
tépicos em psoriase tem utilizado o propionato de clobetasol
a 0,05% e o dipropionato de hetametasona 0,05 mg/g com
eficdcia comprovada.

Tempo de utilizactio dos corticosteroides topicos

A ufilizacGo dos corficoesteroides ndo deve ultrapassar
duas a trés semanas para os de alta poténcia, quatro semanas
para os de média poténcia e trés meses para os de baixa
poténcia.

Quando o paciente vai usar pela primeira vez o
medicamento, o FDA recomenda limitar o uso do
corticosferoide de muito alta poténcia a duas semanas. Apds
a melhora clinica, deve-se tentar a substituicdo por
corficoesteroides de menor poténcia, explicitando no
receitudrio o fempo adequado de uso.

Em psoriase, as respostas aos corticosteroides topicos
variam conforme a forma dlinica: resposta alta na psorfase
invertida; resposta moderada na psoriase do corpo; resposta
discreta na psoriase palmoplantar e na psoriase ungueal

Corticosteroide intralesional pode ser ufilizado em
lesdes localizadas e persistentes, tendo-se maior cuidado com
0s efeitos colaterais e rebote. 0 mais usado & o acefonido de
triamcinolona, diluido na concentragdo de 3 a 5 mg/ml,
aplicado, intralesional, a cada 20 a 30 dias.

Na psoriase do couro cabeludo, a utilizagdo de xampu
confendo propionato de clobetasol a 0,05%, tem demonstrado
eficicia e seguranca. Um estudo randomizado comparou a
apresentacdo em xampu aplicado por 15 minutos diariamente
por quatro semanas, com formulagio em gel a 0,05%,
demonstrando que o produto ndo provocou atrofia cutiinea,
alteragdes oculares, nem a supresso do eixo hipotdlamo-
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hipofisdrio (EHH), enquanto que a formulagto em gel causou
atrofia e supressiio do EHH em dois pacientes (16%).

Os efeitos colaterais dos corficosteroides tpicos
dependem de muitos outros fatores, além da poténcia do
produto utilizado, como a localizagdo anatomica, em que vai
ser aplicada, o idade do paciente e variagdes individuais na
susceptibilidade, as quais sdo imprevisiveis. No entanto,
quando as normas de utilizagio sdo obedecidas, a
possibilidade de reagdes adversas é pequena. Podem ocorrer:
atrofia cutinea epidérmica e dérmica, branqueamento da
pele, hipertricose, eritema, telangiectasias, porpuras,
dermatite perioral, erupgdes acneiformes,  infeccdes
bacterianas, virais e fingicas, dermatite de contato, catarata
e gloucoma. E, efeitos sistémicos pela absorgio percutinea
(sindrome de Cushing, supressdo do EHH, atraso no
crescimento, osteoporose, diminuigio do cortisol plasmtico,
aumento da glicemia e da pressdo arferial). Qutros efeitos
adversos sdo a transformac@o de psoriase em placas para
psoriase pustulosa e toquifilaxia.

Os corficosteroides topicos podem usar-se na gestagio
e em criangas, porém com mais restrides, evitando aplicar
em grandes extensoes da pele e por fempo prolongado.

Andlogos da Vitamina D

As propriedades da vitamina D sobre a pele incluem
estimulo a diferenciagio dos queratindcitos, inibigdo da
proliferado epidérmica e modificacio da resposta imune pela
ligucio aos receptores da vitamina D. Os andlogos da
vitamina D (calcipotriol pomada 50meg/g e calcitriol pomada
3meg/g) sdo metabélitos biologicamente ativos e tém
atividade antipsoridsica compardvel a corticosteroide topico
grau Ill, ou compardvel a antraling, com a vantagem de ndo
serem atrofogénicos, nem de induzirem taquifilaxia. Sdo
sequros ¢, em monoterapia, tém eficicia média para o
trafomento de atoque dos formas leves e moderadas de
psoriase. Quando usados em esquemas combinados ou
sequenciais, com corficoterapia topica, permitem periodos de
remissio mais prolongados, sem o efeito “rebote” que a
monoterapia com corficosferoide induz. Devem ser evitados,
na gravidez e na lactacdo. O efeito secunddrio principal é o
irmitacdio cuttinea local, chegando a 20% com o calcipotriol.
Além de prurido, eritema e ardor, podem ocorrer foliculite e
alteragoes da pigmentacdo nos locais de aplicaco.
Calcipotriol e dipropionato de betametasona, na mesma
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formulagio, diminui a initacGo e o ndmero de aplicagdes.

Sdo contraindicacdes relativas: s doencas com
metabolismo anormal do cdlcio e os fratamentos  com
medicacdes que causem hipercalcemia. No entanto, os riscos
de alteragto do mefabolismo fosfocdlcico sdo excepcionais com
os derivados da Vitamina D por via tpica, se sio respeitadas
as normas de utilizagdo aconselhadas:

Calcipotrol: ndo aplicar em mais de 40% da superficie
corporal, nem sob ocluso, ndo ultrapassando 100 g/semana.
Calcitriol: ndo aplicar em mais de 35% da superficie corporal e
ndo utilizar mais de um tubo de 30g/dia. Na tabela 1V, estdo os
esquemas de primeira linha para psoriase em placa, excetuando-
se as lesdes localizadas na face e nas dobras, que deverdo,
preferencialmente, ser fratadas com imunomodulador tGpico.

Alcatréio

Os alcatroes de importtincia, em uso dermatoldgico,
sdo de trés tipos: coaltar, ictiol e dleo de cade. Usado
isoladomente, o coaltar tem eficdcia moderada na psoriase em
placa, todavia, quando associado aos raios UVB (método de
Goeckerman original ou modificado), potencializa o agio
destes, de tal sorte que podem ser utilizados na mefade da
dose eritematosa minima. De odor desagradavel, o coaltar é
usado como opgdo alfernativa, em concentracGes varidveis de
1 a 5%, sob a forma de pastas, pomadas, géis, logdes e
xampus (nestes Gltimos, sob a forma de liquor carbonis
detergens). Preparacdes combinadas com dcido salicilico
propiciam melhor absorgdo. Foliculite é o efeito colateral mais
encontrado. Ha relatos de carcinoma em dreas tratadas com
coaltar, entretanto, estudos experimentais, ainda ndo
esfabeleceram com predisio o risco de carcinogenicidade. F
contraindicado na gravidez e lactaco.

Antralina

Embora seu mecanismo de acdio na psoriose sejo
especulativo, acredita-se que o antralina tenha efeito
itostdtico, pois reduz a atividade mitdtica das células
epidérmicas psoridsicas. Estd indicada na psoriase em placas,
ungueal e do couro cabeludo, sendo contraindicada nas formas
eritrodérmica e pustulosa. Pode ser usada na inféincia e deve
ser evifada na gravidez e na lactagdo. Na falta de produtos
indusrializados contendo antraling, sdo prescritas formulages
magistrais que devem ser controladas, através da observagio
da cor amarela clara (o pigmento marrom indica que o
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dioxiantranol foi oxidado e transformado em dimeros inativos).
0 antioxidante classicamente utilizado nas formulagdes é o
dcido salicilico que vem sendo substituido pelo dcido ascorbico
a 1 ou 2%, com menor poder de iritacGo. A antralina produz
resposta inflamatéria dose-dependente na pele, sendo a
concentraglo eficaz proxima da concentracdo irritante. Em
contato com o ar, oxida-se progressivamente e causa manchas
na pele e nas vestimentas, o que inibe o seu uso. Os efeitos
colaterais mais habituais sdo: eritema e  sensacdo de
queimacgio, nas lesdes e na pele circundante. Praficamente,
ndo hd risco de toxicidade sistémica e, comparativamente ao
calcipotriol e ao corticoide topico, é considerada altamente
eficaz na psorfase, levando o periodos de remissio
prolongados. Em baixas concentragdes (0,05%), aplica-se em
todo o corpo, evitando rosto, dobras e genitais, por periodos de
1 0 12 horas. Para lesdes em placa, pouco numerosas,
preconiza-se a terapia de curfo contato, com preparages
contendo de 0,5% a 3% e tempo de aplicagdo variando de 10
minutos, que sdo aumentados progressivamente até o maximo
de 1 hora.

Imunomoduladores Topicos

0 pimecrolimo (creme a 1%) e o tacrolimo (pomada a
0,03% e a 0,1%) sdo inibidores da calcineurina, com efeito,
discreto na psoriase. Podem ser indicados para formas
localizadas na face, dobras e semimucosas, por provocarem
menos efeitos colaterais do que os corticosteroides e os
andlogos da vitamina D. Ndo devem ser usados como primeira
opgdo, na psorfase em placas, em outras localizagdes. No
Brasil, sdo aprovados para o uso em dermatite atopica, sendo
a indicagio em psoriose considerada como “off-label”,
contudo amplamente citada em estudos de casos e
recomendada nos consensos de outros paises. Nao devem ser
usados em presenca de infeccdes virdticas, bacterianas ou
fingicas. Deve-se ter cautela no uso na gravidez (categoria C)
e na lactagio (encontrado no leite humano), apesar de a
absorgo ser minima apds aplicagdo topica.

Retinoides Topicos

0 tazaroteno, em gel a 0,05% e a 0,1%, foi o primeiro
refinoide tpico desenvolvido para o fratamento da psoriase.
Perfence ¢ terceira geracdo de refinoides poliaromdticos e €
seletivo na transcrigiio do gene por meio de receptores de dcido
refinoico (RAR gama e beta). Utilizado uma vez por dig, & fdo



eficiente quanto o calcipotriol e os corficosteroides, topicos de
média poténcia, embora frequentemente cause inrifagdo e eritema
perilesional. Da mesma forma que os andlogos da vitamina D,
sua eficdcia e sua folerabilidade sdo aumentadas pela associago
aos corticosferoides fapicos. Esta associagdo fambém inibe o efeifo
atrofogénico e impede o rebote pds-ufilizacdo. A combinagdo com
fototerapia UVB ou UVA resulta em menor tempo de tratamento e
menor dose fotal de ultravioleta. Qutro retinoide de uso topico - o
bexaroteno em gel a 0,1% - mostrou-se eficaz em psorfase
associado a fofoterapia UVB de banda estreita. Estas medicades
nio estio disponiveis no nosso meio.

Tratamento Tépico - Consideracées gerais
1) Informar SEMPRE aos pacientes sobre riscos da
corticoterapia fopica, em monoterapia, sobretudo, se de alta
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poténcia e por perfodos prolongados. Em casos selecionados,
considerar o possibilidade de uso dos corticosteroides de alta
poténcia, em esquemas de pulsoterapia, por uma semana ao
més, alternando com outras medicagdes topicas ativas, ou com
umectantes e ceratoliticos;

2) Estimular terapios tpicas combinadas e
seqienciais;

3) Reiterar a necessidade de hidratacdo continuada da
pele, mesmo nas fases de remissdo;

4) Na face, preferir imunomoduladores topicos.
Contraindicar o uso de andlogos da vitamina D, pela
possibilidade de fotossensibilizacdo;

5) Na impossibilidade de ferapia sequencial com
corticosteroides e calcipotriol / calcitriol, considerar
formulagdes de coalfar associadas a helioterapia.

TageLa I: Terapéutica topica da psoriase: drogas ativas

Drogas ativas

Formas de apresentagéio

CORTICOSTEROIDES pomada, creme, gel, logdo cremosa, logdo capilar, fita oclusiva , injecGo
intralesional, xampu de curto confato
ANALOGOS DA VITAMINA D Pomada

(calcipotriol, calcitriol)

COALTAR ¢ LCD xampu, locio capilar, formulacGes magistrais
ANTRALINA FormulacBes magistrais
|MUNOMODULADORES pomada e creme

(tacrolimus, pimecrolimus)

Tagewa II: Terapéutica tépica da psoriase: coadjuvantes

Ceratoliticos / hidratantes:

- dcido salicilico 3 a 6% em vaseling, “cold cream”, logGo capilar.

- ureia 5 a 20% em creme, pomada logdo.
- lactato de amonia 12% em logdo e creme
- ceramidas em creme ou logdo

Outros:

- 4guas termais
- oleo mineral
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TageLa 111: Corticosteroides topicos na psoriase

Substdncia Drogas Principais  Uso Apresentacéio Eficdcia Cuidados
Corficosteroides Propionato de 1 x dia Pomada Alta/ Moderada Efeitos colaterais
poténcia muito alta  clobetasol 0,05% (reme com 0 uso prolongado
Logio Taquifiloxia
Xampu (15')
Corficosteroides Dipropionato de 1 x dia Pomada Moderada / Leve Efeitos colaterais com
poténcia alta befametasona 0,05% (reme 0 uso prolongado
Logdo Taquifiloxia
Corficosteroides Furoato de 1 x dia Pomada Moderada / Leve Efeitos colaterais com
poféncia média mometasona 0,1% (reme 0 uso prolongado
Taquifilaxia
Corticosteroides Acetato de 2 x dia Pomada Leve / Minima Efeitos colaterais com
poténcia baixa hidrocortisona 1% (reme 0 US0 muifo
Logdo prolongado
Corticosteroides Acefonido de Lesdes Frascos 2ml Alta / Moderada Atrofia
intralesionais triamcinolona localizadas ~ (40mg) Efeitos sistémicos
persistentes
3 a 5mg/ml
Esquemas de 1° linha para psoriase em placas 2° opgiio

19 opcéio

1° més — Calcipotriol e dipropionato de
betametasona na mesma formulacdo, 1 vez ao dig;

2° més - Calcipotriol ou Calcitriol, 2 vezes ao dia, de
2% a 6a, e Calcipotriol ¢ dipropionato de betumetasona, na
mesma formulagdo, aos sabados e domingos, 1 vez ao dig;

3° més - Calcipotriol ou Calcitriol, 1 ou 2 vezes ao dia,
por tempo indefinido.

1° més: corticosteroide de média poténcia, pela
manhd e - Calcipotriol ou Calcitriol, a noite;

2° més: - Calcipotriol ou Calcitriol, 2 vezes ao dia, de
2 a 6° e corficosteroide, 2 vezes ao dia, aos sdbados e
domingos;

3° més: - Calcipotriol ou Calcitriol, T ou 2 vezes ao
dia, por tempo indefinido. 3¢

TageLa IV: Imunomoduladores de uso topico

Substdncia Drogas Principais Uso  Apresentagio  Eficdcia Cuidados
Imunomoduladores Pimecrolimo 2 x dia Creme 1% Fraca Indicado na face, dobras e
semimucosas. Opcional, em criangas
acima de 2 anos.
Tacrolimo 2 xdia  Pomada 0,03% Fraca Indicado na face, dobras e
e0,1% semimucosas. Opcional, em criangas
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