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RESUMO: A dermatite atdpica é uma doenca cronica de etiologia multifatorial que Palavras-chave:
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gastrointestinal.
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todos os envolvidos. Assim, surge a necessidade de uma maior atencdo sobre as supplement.

afeta hoje 15 a 20% das criangas pelo mundo. Por se tratar de uma doenga altamente

desenvolvimento da crianca e, consequentemente, a sua qualidade de vida e de

possiveis formas de prevencao, tratamento e, primariamente, a etiologia por tras
dos disturbios cutaneos. Nessa linha, a relagdo entre a dermatite atdpica infantil e a
microbiota intestinal vem ganhando for¢a em meio a hipdteses e teorias ainda
pouco conhecidas. Considerando a relevancia do assunto, o presente estudo tem
por objetivo relacionar a dermatite atdpica infantil com a atuacdo na microbiota
intestinal e destacar as principais condutas frente a doenca. Tratando-se, portanto,
de uma revisdo integrativa de literatura embasada em 28 artigos cientificos e dados
epidemioldgicos entre 2011 e 2019, mediante busca nas de dados PubMed e Bireme
com os descritores: “atopic eczema”, “etiology”, microbiota gastrointestinal,

“probiotic supplement”. Dessa forma, foi possivel, ndo sdé esclarecer a
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fisiopatologia da doenca, como também evidenciar tdpicos a serem aprofundados e

chamar a aten¢do da comunidade cientifica atual.
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INTRODUCAO

A dermatite atdpica (DA) é uma doenca redicivante cronica de etiologia multifatorial e
altamente pruriginosa. Comeca nos primeiros 5 anos de vida em 90% dos pacientes e progride de forma
caracteristica dependente da idade, com envolvimento facial, do couro cabeludo e dorso em lactentes,
e acometimento mais significante das superficies de flexdo, pescoco, palpebras, punhos e dorso dos pés
e maos em criancas mais velhas e adultos (AVENA-WOODS, 2017). As principais comorbidades médicas,
além da vulnerabilidade infecciosa e superinfeccdo recorrente por Staphylococcus aureus e eczema
herpético, incluem prurido crénico, xerose (causando pele dspera e escamosa), erupc¢des cutdneas,
liquenificacdo, entre outras manifesta¢6es dentro do amplo espectro de gravidade da doenca (LYONS;
MILNER; STONE, 2015).

A incidéncia do eczema atdpico (EA) aumentou de 2 a 3 nos paises industrializados, estimando-
se uma prevaléncia de 15 a 20% em criancas e de 1 a 3% em adultos (NUTTEN, 2015) — dai emerge a
questdo preocupante sobre a qualidade de vida e os obstdculos ao bom desenvolvimento infantil. E,
considerando a carga genética e a histdria familiar como os principais fatores associados a expressao da
doenca (DRAAISMA et al., 2015), observa-se varia¢gdes amplas de acordo com local e etnia: o Estudo
Internacional de Asma e Alergias na Infancia (ISAAC), um dos estudos mais valiosos de prevaléncia e
tendéncia da DA, com a cobertura de cerca de 2 milhdes de criancas em 100 paises, revelou, para a faixa
etdria de 6 a 7 anos, uma taxa de 0.9% na india a 22,5% no Equador; uma prevaléncia acima de 15% foi
encontrada na América Latina sendo que, no Brasil, a prevaléncia s aumenta, de acordo com a
reavaliacdo do estudo em 2012 (STRACHAN et al., 2015).

Em associagdo as supracitadas principais manifestacdes da doenca, existe ainda um viés de
grande importancia a se acompanhar na DA: a andlise da qualidade de vida relacionada a satde (QVRS)
é de extrema importancia na investigacdo clinica da doenca e deve incluir os aspectos emocionais,
sociais e fisicos da vida do paciente que, no caso da pediatria, afeta ainda toda a dinamica familiar e sua
produtividade (LIFSCHITZ et al., 2015). E interessante que a QV englobe o conceito de como a situacdo
atual difere das prdprias expectativas do paciente e, em um estudo feito sobre como uma doenca
dermatoldgica cronica pode afetar as grandes decis6es da vida, entre 308 pessoas, os principais relatos
foram escolha profissional (66%), trabalho (58%), escolha de roupas (54%), relacionamentos (52%) e ndo
socializando (34%) (BHATTI; SALEK; FINLAY, 2011).

Assim, quanto a DA, como uma das dermatoses infecciosas crénicas mais comuns no mundo,
sob apresentacdes de gravidade variadas sobre o corpo, pode igualmente ter consequéncias
caracteristicas progressivas. O prurido gera estresse e é reciprocamente agravado pelo mesmo em uma
relacao bidirecional; além de se associar com disturbios do sono, fadiga diurna, maior tendéncia de
desenvolver TDAH, hiperatividade e aumento do risco de ideacdo suicida (THYSSEN et al., 2018). O

constrangimento, a preocupagdao com a aparéncia e a autoestima sdao ainda fortemente afetados em
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casos de DA moderada a severa (AVENA-WOODS, 2017). Em suma, a satde mental, o funcionamento
social e o papel emocional dos pacientes parecem ser mais afetados do que o funcionamento fisico.
Cabendo ainda destacar que, em um estudo de avaliagdo da QV entre 239 pacientes de DA de 4 a 70
anos, os afetados apresentaram escores de saiide mental inferiores quando comparados com aqueles
com diabetes e hipertensdo e escore social inferior aos hipertensos; apenas a depressao clinica mostrou
pior escore de componente mental (KIEBERT et al, 2002).

Ainda nessa linha, existe uma medida do impacto da DA da crian¢a em seu cuidador (PIQol-AD)
e, entre os principais problemas relacionados aos cuidados da crianca doente, destacam-se queixas
como a necessidade de cuidado rigoroso quanto a vestimenta, as noites turbulentas dos pais, a
preocupacdo constante quanto ao seu desenvolvimento e participacdo social, a dependéncia extrema
da crianca e, consequentemente a falta de tempo para outras dreas como, até mesmo, a prépria
carreira. Portanto, além da ansiedade e depressdo que podem afetar os cuidadores, a doenca ainda
pesa sobre a prépria produtividade e economia familiar, visto que demandam grande tempo e geram
gastos médicos diretos e indiretos (LIFSCHITZ, 2015).

Visto o peso da DA, é necessdria grande atencao da comunidade médica sobre os angulos de
prevencao e tratamento da doenca. Assim, considerando-se a carga genética e a histdria familiar como
os principais fatores de risco para a doenca (ANTUNES et al., 2017), faz-se interessante ainda destacar a
importancia da prevencao primdria sobre suas manifestacdes.

Nessa linha, como pouco se sabe sobre o papel da microbiota intestinal na etiopatogénese da
doenca (PETERSEN et al., 2019), esse fator deve ganhar atencdo da ciéncia na saude atual, j4 que regula
a maturacdo do sistema imunoldgico do paciente. Isso € justificado, entre outras questdes, pela
hipétese da higiene, hipétese da microflora da doenga alérgica e a teoria de sindromes de priva¢dao
microbiana de afluéncia. Ademais, foi relatado que o tipo de bactéria, além da quantidade de certas
espécies na microbiota intestinal tem relacdo direta com a doenca (NUTTEN, 2015; THOMAS;
FERNANDEZ-PENAS; 2017; LEE et al., 2018).

Diante do exposto, o presente estudo tem por objetivo relacionar a dermatite atépica infantil
com o papel da microbiota intestinal e destacar as principais condutas frente a doenga, uma vez que é

bem conhecida sua escala epidemioldgica e o peso na qualidade de vida dos envolvidos.

METODOS

O presente trabalho é uma revisdo integrativa de literatura e tem a finalidade de sintetizar os
resultados obtidos nas pesquisas sobre a DA e sua relacdo com a microbiota intestinal de maneira

ordenada e abrangente.
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O estudo se baseou na selecao de 28 artigos cientificos originais na lingua inglesa e portuguesa
publicados nas bases de dados PubMed e Bireme entre os anos de 2011 e 2019 para discorrer sobre
como o estado microbiota atua na fisiopatologia da doenga na infancia.

Foram ainda coletados dados da plataforma The International Study de Asthma e Allergies em
Childhood (ISAAC) para a andlise epidemioldégica da DA entre cerca de 2 milhdes de criangas entre os
anos de 1991 e 2012.

” o«

Usou-se como Descritores Ciéncias da Saude (DeCS): “atopic eczema”, “etiology”, microbiota

gastrointestinal, “probiotic supplement”.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados foram estruturados de acordo com as linhas de raciocinio pontuadas a seguir.
PATOGENESE DA DERMATITE ATOPICA

A DA é uma condicdo cutanea crdnica, recorrente e altamente pruriginosa, a qual pode estar
associada a defeitos da barreira cutanea e da desregulacdo do sistema imunoldgico associada na pele
de hospedeiros susceptiveis geneticamente. (LYONS et al., 2015)

Foram propostas duas teorias para explicar a causa da DA, as hipdteses de “dentro para fora” e
de “fora para dentro”. A hipdtese “inside-out” propGe que a barreira epitelial prejudicada é resultado
da expressdo genética caracteristica, que gera maior penetracao de alérgenos e micrébios somada a
inflamacdes aumentadas no doente. Por outro lado, a hipdtese “outside-in” propde que a barreira da
pele prejudicada antecede a dermatite atdpica e é necessdria para um sistema imune sobrecarregado.
Por exemplo, a regulacdo negativa da filagrina (FLG), proteina presente nas células epiteliais que se
ligam as fibras de queratina, necessdria para uma funcdo adequada de barreira cutdnea e protecao
contra a perda de dgua e substancias estranhas, poderia tornar a pele mais predisposta a instabilidade
do sistema imune e o aparecimento de DA. Assim, além da mutacdo do gene FLG, a deficiéncia de
proteinas de barreira cutdnea, aumento da atividade de peptideos, e anormalidades lipidicas sao
significantes fatores de risco dentro dessa teoria (AVENA-WOODS, 2017).

Genes relacionados ao sistema imune associados a DA incluem os codificados no cromossomo
5031 a 5q33. Esses genes codificam para citocinas que regulam a sintese de imunoglobulina E (IgE):
interleucina-4 (IL-4), interleucina-5 (IL-5), interleucina-12 (IL-12), interleucina-13 (IL-13), e fator
estimulante de colénias de granuldcitos e macréfagos. As citocinas sao produzidas principalmente por
linfécitos T helper tipo 1 e tipo 2 (TH 1 e TH 2, respectivamente). Citocinas TH 1 (IL-12 e interferon- y
suprimem a producdo de IgE e TH 2). Pacientes com DA tém uma domindncia geneticamente de células
TH 2 que podem limitar a expressao de FLG e outras moléculas encontradas na barreira da pele. Diante
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disso, uma modificacao genética para superexpressar citocina TH 2 acarretaria defeitos cutaneos e uma
DA espontanea. (ANTUNES et al., 2017; EUN KIM; SUNG KIM, 2019).

E dubitdvel que as duas teorias sejam exclusivas e ambas provavelmente satisfazem um papel na
patogénese da dermatite atdpica. Logo, existem dois principais elementos de risco para o
desenvolvimento de DA: 1) defeito genético no gene FLG; 2) histdria familiar de doenca atdpica. A
histéria familiar de doenca atdépica estd fortemente correlacionada a DA, uma vez que
aproximadamente 70% dos pacientes com DA sdo positivos para esse fator de risco. O risco de DA
aumenta com o numero de pais positivos para doenca atdpica acima de 2 vezes (LYONS et al., 2015).

A dermatite atdpica pode ser desencadeada por infec¢Oes, uso recorrente de antibidticos,
alimentos, cosméticos, fragrancias e clima, por exemplo. Extremos de clima quente e frio sdo mal
suportados por pacientes com DA e podem desencadear sudorese e pele seca, respectivamente,
iniciando prurido. Na infancia, descobriu-se que a 18 é um gatilho conhecido da DA. Exposicao a
alérgenos ambientais, como acaros, pdlen, fungos, fumaca de cigarro e caspa de animais, ainda podem
intensificar os sintomas. Os alérgenos alimentares, mais comumente ovos, leite, amendoim, trigo, soja,
nozes e peixes, contribuem para aproximadamente 40% dos casos de DA na infancia, mas ndo sao a
causa da dermatite atdpica. (NUTTEN, 2015; LEE et al., 2018; PETERSEN et al., 2019).

N3o existem biomarcadores confidveis usados para diagnosticar e diferenciar rotineiramente a
DA de outras condi¢bes de pele similares. O exame laboratorial mais comum na pratica atual sdo os
marcadores de IgE, com aproximadamente 80% dos pacientes com DA apresentando um nivel elevado.
(AVENA-WOODS, 2017).

O prurido é o primeiro e principal sintoma para o diagndstico e caracterizacao da DA. O prurido
pode ser desencadeado por muiltiplos fatores, como calor e transpiracdo (96%), 1a (91%), estresse
emocional (81%), certos alimentos (44%), infec¢Ges do trato respiratdrio superior (36%) e acaros. (> 35%).
Além disso, uma vez que ocorra o inicio da coceira, a pele ao redor (independentemente da inflamacdo)
pode ser muito sensivel e involuntariamente reagir (alergneia) a outros estimulos, como a luz, e pode
comecar a cogar. Assim, pacientes com DA com alocinese podem comecar a coceira simplesmente por
sua pele ser tocada por fatores mecanicos, como roupas. (LYONS et al., 2015; ANTUNES et al., 2017).

Quanto aos riscos de complicacdo, a DA estd associada a diminui¢cdo da producdo de peptideos
antimicrobianos na pele e a um microbioma cutaneo incomum, com reducdo da diversidade e aumento
da colonizacdo por Staphylococcus aureus. Aproximadamente 80% a 90% dos pacientes com DA sdo
portadores de S. aureus e possuem risco elevado de infeccdo de suas lesGes de pele. Além disso, os
pacientes com DA carregam um maior risco de eczema herpético (EH), uma infec¢do viral aguda com
potencial risco de vida causado pelo virus herpes simplex. Aproximadamente 20% dos pacientes com DA

desenvolvem EH. Fungos também podem invadir a pele comprometida, levando a colonizacao com
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tinea ou levedura. Como na figura 1, a pele quebrada, erosdes e escoriacbes que sdao comuns em
pacientes com DA podem se tornar colonizadas (ANTUNES et al., 2017, EUN KIM; SUNG KIM, 2019).
Mutagbes genéticas isoladas podem nao ser suficientes para causar manifestag¢ées clinicas da
DA, e é apenas a interacdo de uma barreira epidérmica disfuncional em individuos geneticamente
predispostos com efeitos nocivos de agentes ambientais que levam ao desenvolvimento da doenga.
Tem sido descrita como uma doenca cutanea alérgica, mas hoje a contribuicao das rea¢bes alérgicas ao
inicio do quadro é questionada, e propde-se que a alergia seja mais uma consequéncia em individuos

com uma constituicdo atdpica subjacente concomitante. (AVENA-WOODS, 2017, ANTUNES et al., 2017).

Figurait. Dermatite atdpica. Fonte: WEIDINGER; NOVAK, 2016.

RELAQAO DA MICROBIOTA COM O ECZEMA ATOPICO

A microbiota é vital para o desenvolvimento do sistema imunoldgico e para a homeostase,
sendo assim, a disbiose no intestino e na pele sdao associadas a respostas imunes alteradas e
desenvolvimento de doencas de pele. Tal caracteristica estd sendo chamada por pesquisadores de
“eixo intestino-pele”, que investiga como o microbioma local influencia a imunidade em locais distais
(LEE et al., 2018).

O microbioma intestinal é importante no desenvolvimento da DA, regulando a matura¢ao do
sistema imunoldgico por meio de comunicagdo cruzada entre o microbioma e o hospedeiro,
principalmente no inicio da vida que a microbiota intestinal aumenta sua diversidade, sendo Unica no
nivel individual (LEE et al., 2018; PETERSEN et al., 2019). Isso é justificado por meio de hipdteses e
teorias. A hipdtese da higiene diz que as praticas de saude publica reduzem a estimulagdo do sistema
imunoldgico por micrébios e tornam os bebés mais propensos a doencas alérgicas (THOMAS;
FERNANDEZ-PENAS, 2017; REDDEL et al., 2019). A hipStese da microflora da doenca alérgica enfatiza o
papel da microbiota intestinal no desenvolvimento do sistema imune do hospedeiro no inicio da vida. E,
por fim, a teoria de sindromes de privacao microbiana de afluéncia relata que a intensidade reduzida e a
diversidade da estimulagdo microbiana levam a uma matura¢ao imune anormal na primeira infancia
(REDDEL et al., 2019).

Segundo pesquisas, se houver altera¢bes no microbioma, ou seja, o microbioma ndo for

colonizado normalmente, o sistema imunoldgico entrard em desequilibrio por meio da producao de
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metabdlitos, que causam ambiente inflamado (LEE et al., 2018; REDDEL et al., 2019). Esse desequilibrio
imunoldgico da DA estd associado a uma desproporcao T helper (Th)1 / Th2, que induz a secre¢do de
citocinas Th2, como a interleucina (IL) -4, IL-5, IL-13 e TSLP, e leva a maior producdo de imunoglobulina E
(IgE), aumento da ligacdo de S. aureus a pele e sustentando, assim, a resposta alérgica. Porém, ao
contrario do que é visto na DA, se houver a exposi¢ao precoce aos micrébios intestinais o equilibrio
Th1/Th2 muda para um fendtipo Th1, que secretaria interleucina 10 (IL-10) e TGF-8 (NUTTEN, 2015;
THOMAS; FERNANDEZ-PENAS, 2017; LEE et al., 2018; REDDEL et al., 2019; PETERSEN et al., 2019).

Ademais, fatores ambientais afetam a composicao e perfil microbiano, principalmente no inicio
da vida (presenca de Bifidobacterium, Streptococcus, Lactococcus e Lactobacillus estdo entre as
espécies bacterianas mais abundantes na primeira infancia, enquanto Bacteroidetes e Firmicutes sdo
mais abundantes na microbiota intestinal na idade adulta), como poluentes, estresse, dieta
(sensibilizacdo alimentar e alergia, principalmente por ingestdo de leite de vaca, ovos e amendoim, além
de contato com acaros, pdlen e animais de estimacdo). Isso se relaciona a hipdtese de dentro para fora,
que diz que as lesdes cutaneas da DA sdo consequéncia da resposta inflamatdria aos alérgenos e outros
gatilhos externos supracitados (NUTTEN, 2015; THOMAS; FERNANDEZ-PENAS, 2017; LEE et al., 2018;
PETERSEN et al., 2019).

Os pacientes possuem propor¢ao de Clostridia, Clostridium difficile, Escherichia coli e
Staphylococcus aureus no microbioma intestinal maior que em pessoas sauddveis e podem estar
associados a dermatite atépica por inflamac&o eosinofilica (THOMAS; FERNANDEZ-PENAS, 2017; LEE et
al.,, 2018). Também foi relatado um aumento de Faecalibacterium, Oscillospira, Parabacteroides e
Sutterella, que podem atuar como possiveis marcadores da doenca. Ja a proporcdo de Bifidobacterium,
Bacteroidetes, familia das Actinobacterias, (Propionibacteriaceae, Actinomycetaceae, Coriobacteriaceae e
Bifidobacteriaceae), Eggerthella, Coprococcus, Blautia, Eubacterium, familia dos Firmicutes
(Erysipelotrichaceae e Enterococcaceae) estao diminuidas nos portadores da doenca e tem efeitos anti-
inflamatdrios ou estdo envolvidos com a homeostase imune. Foi relatado também a auséncia de
Corynebacteriaceae, Corynebacterium, Bulleidia e Staphylococcaceae (familia Firmicutes) nos portadores
da doenca. Houve pesquisas em que se teve maior proporcao de Bacteroides e outras em que se teve
menor proporcao dessa bactéria em pessoas com DA. A razdo dada para a maior proporcao de
Bacteroides e as manifestacGes atdpicas sdo a producdo de lipopolissacarideos (LPS), o principal
componente de parede celular de gram-negativos, influenciando uma resposta inflamatdria e a
alteracdo da permeabilidade do intestino, observada nos afetados (LEE et al., 2018; REDDEL et al., 2019).

Além disso, sabendo que os acidos graxos de cadeia curta (AGCCs), como butirato, propionato e
acetato tem funcdo na barreira intestinal, diminuicdo da permeabilidade intestinal, efeitos anti-
inflamatdrios e imunomoduladores, bactérias que os produzem, como Coprococcuseutactus e
Oscillospira estao aumentadas em lactentes com afeccbes mais leve ou lactentes saudaveis. J& em
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lactentes com DA grave, essas bactérias produtoras estdo diminuidas (isto é, Bifidobacterium, Blautia,
Eubacterium e Propionibacterium) (LEE et al., 2018; REDDEL et al., 2019).

Ademais, a presenca de microbioma intestinal especifico como Akkermansiamuciniphila e
Ruminococcusgnavus foi associada a alteragdes em genes funcionais, que afetaram o desenvolvimento
do sistema imune do hospedeiro. O género Faecalibacterium é fator de estado saudavel da microbiota
intestinal, por ter acao anti-inflamatdria. Baixos niveis dele, em particular F. prausnitzii tem sido
associado a criangas com dermatite atdpica e doenca de Crohn. A diminuicao de Bifidobacterium spp.,
que sdo considerados benéficos para a saide humana devido aos seus diversos efeitos, como a
producdo de vitaminas, a estimula¢do do sistema imunoldgico, a inibicao de bactérias potencialmente
patogénicas, a melhora da digestdo dos ingredientes alimentares e na reducdo da inflamagdo pela
resposta de citocina anti-inflamatdrias e suprimindo a resposta Th2 e producdo de IgE é importante na
patogénese da DA (LEE et al., 2018; REDDEL et al, 2019). Além disso, o nivel das espécies de
Bifidobacterium sdo consideradas relevantes, j4 que bebés alérgicos sdo mais frequentemente
colonizados por Bifidobacterium 'adulto’ (como B. adolescentis), enquanto que em bebés saudaveis a

popula¢do de Bifidobacterium foi dominada por B. bifidum (THOMAS; FERNANDEZ-PENAS, 2017).

EFICIENCIA DA PREVENCAO PRE-NATAL E POS-NATAL COM O USO DE
PROBIOTICOS

Os probidticos sdo bactérias vivas e leveduras benéficas que equilibram a microbiota intestinal
(WANG et al., 2019). A exposicdo bacteriana tem sido sugerida como um fator chave nas doencgas
atdpicas, potencialmente através da colonizacao intestinal e imunomodulacao. Varios estudos avaliaram
o papel dos probidticos na prevencao e na sensibilizacdo atdpica, e ha evidéncias convincentes do seu
efeito sobre a DA no inicio da vida (AVERSHINA et al., 2017).

A incidéncia de DA durante os primeiros 24 meses de vida é significantemente superior em
relacdo as outras fases da vida. Isso ocorre devido a imaturidade da microbiota intestinal e a
consequente baixa atividade das bactérias Lactobacillus rhamnosus GG (LGG), Bifidobacterium animalis
sub sp. lactis Bb-12 (Bb-12) e Lactobacillus acidophilus La-5 (La-5), as quais sdo as principais atuantes na
prevencdo do EA (ZUCCOTTI et al., 2015).

A suplementacdo probidtica materna durante os Ultimos 2 meses de gravidez e os primeiros 2
meses de amamentag¢ado reduziram significativamente o risco de desenvolver eczema em bebés de alto
risco (RAUTAVA et al,, 2012). Tal fato ocorre pois as gestantes sem a suplementacdo probidtica
apresentaram uma baixa coloniza¢ao e uma abundancia média das bactérias LGG, Bb-12 e La-5 em suas
amostras de fezes, resultando em uma alta incidéncia de EA em suas criancas quando comparado ao
grupo de gestantes que receberam o suplemento probidtico (ZUCCOTTI et al., 2015).
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O mecanismo ainda é pouco conhecido (AVERSHINA et al., 2017). Porém acredita-se que o
desenvolvimento da microbiota intestinal e um consequente aumento das bactérias LGG, La-5 e BB-12
sdo essenciais para a matura¢ao normal do sistema imunoldgico e o equilibrio das células T. Dessa
forma, quando comparamos um grupo que recebeu suplementag¢do probidtica com um placebo,
podemos perceber uma grande reducdo nas células Th22, principais células responsdveis pela
inflamacdo na DA, o que explica, em parte, a menor prevaléncia de EA em lactentes cujas maes
receberam suplementacdo (Rg et al., 2017).

Essa reducdo das células Th22, tanto nas gestantes quanto nos lactentes, apenas é possivel
através da transmissdao de algumas bactérias da microbiota intestinal da gestante para o feto,
proporcionando um desenvolvimento mais rapido da microbiota. Um estudo randomizado realizado
com gestantes de 36 semanas concluiu que os lactentes com maes que receberam suplementacao
probidtica apresentaram, assim, como as maes, um aumento significativo da LGG em relagdo ao grupo
placebo, enquanto sobre as outras bactérias do microbioma intestinal esse efeito ndo foi perceptivo, o
que comprovou a hipdtese de que a transmissdo de bactérias da mde para o feto e um dos fatores
relacionados a prevencao de DA (SIMPSON et al., 2015).

A DA em lactentes e criangas é geralmente tratada com o uso de corticosteroides tépicos (TCS),
anti-histaminicos e até mesmo antibidticos. Todavia, a utilizacdo dessas formas de tratamento geram

inimeros efeitos colaterais (DOTTERUD et al., 2017).
TRATAMENTOS SOBRE A PROGRESSAO DA DOENCA

Ja em face dos métodos convencionais sobre o tratamento da DA, no atual cenario o uso do
Omolizumab, por exemplo, sugere que o bloqueio das vias IgE modula as fun¢des das células envolvidas
nos mecanismos patogénicos da inflamacdo crénica da pele. O poder do medicamento em bloquear
IgEs especificas para alérgenos permite a explicacdo da resposta clinica relativamente rdpida na qual a
ativacdo de mastdcitos certamente estd envolvida. Como resultado observou-se uma regulacao
negativa do processo inflamatdrio cronico, caracteristico da DA (BORMIOLI et al.,2019).

Além disso, os corticosterdides tdpicos (TCS) sdo agentes anti-inflamatdrios essenciais no
tratamento da DA. Eles reduzem a producdo de citocinas pré-inflamatdrias, interferem no
processamento do antigeno e reduzem a atividade das células efetoras imunoldgicas, diminuindo assim
a inflamacdo da pele. A preferéncia do paciente (veiculo, custo e disponibilidade), o local da lesdo e a
gravidade da doenca muitas vezes direcionam a selecao na prescri¢do e na sele¢ao da poténcia da TCS.
Os TCS variam em poténcias e sdo agrupados em sete classes, de muito baixa / minima poténcia (VII) a
muito alta poténcia (I). Baixa poténcia (Classe VII) TCS sdo geralmente aplicadas em dreas sensiveis e
finas, como a face, dobras cutaneas e genitdlia (AMY HUANG et al, 2017). Quanto maior a poténcia do
corticosteroide tdpico utilizado, maior o risco de efeitos colaterais sistémicos e locais, particularmente
quando usado em grandes dreas do corpo por periodos prolongados (LYONS et al.,2015). Poténcia mais
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alta A TCS pode ser usada em cursos de curta duracdo para controlar rapidamente as crises
significativas, mas deve ser seguida por uma diminui¢do gradual na poténcia, evitando efeitos adversos
como estrias, acne e telangiectasia (AMY HUANG et al., 2017).

O tratamento também pode ser realizado através dos inibidores tépicos de calcineurina (TCls)
que ndo causam atrofia da pele, telangiectasia e estrias, assim como a TCS potente, e sdo eficazes tanto
como agentes poupadores de esteroides quanto como agentes no tratamento de lesdes de DA nas
palpebras, face e pregas cutaneas. Eles sdo o Unico tratamento aprovado pela FDA para DA crdnica, e
sao tipicamente prescritos para pacientes em que o uso a longo prazo de TCS aumenta o risco de
efeitos colaterais relacionados a esteroides (AMY HUANG et al., 2017). Dois TCls estdo disponiveis:
Tacrolimus e Pimecrolimus; seu principal efeito colateral de ambos os inibidores da calcineurina é a
queima transitdria que geralmente desaparece apds alguns dias de uso (LYONS et al.,2015). Os TCls
usados concomitantemente com TCS mostraram ser mais eficazes que o TCl e o veiculo ou o uso de
qualquer dos agentes isolado (AMY HUANG et al., 2017).

A alimenta¢do do recém-nascido também acaba contribuindo para o ndo desenvolvimento da
doenca. A amamentacdao é um fator de prote¢do, embora poucas evidéncias mostrem que o
aleitamento materno exclusivo além dos 3 meses de idade é protetor. Embora a evasdo de alimentos
tenha sido proposta anteriormente, os resultados de estudos observacionais recentes mostraram que
retardar a introducdo de sdlidos é um fator de risco para DA e hoje, métodos favorecendo a indu¢do de
tolerancia sdo usados. Para criancas que ndo podem ser amamentadas, férmulas infantis foram
desenvolvidas. Especificamente, férmulas parcialmente hidrolisadas ou extensivamente hidrolisadas
sao propostas para se adequar a criangas com risco de alergia e criangas que ja apresentam sintomas de
alergia ao leite de vaca. Estudos de intervencdao mostraram que a alimentacao prolongada com uma
férmula de soro de leite parcialmente hidrolisada, em comparacdo com uma férmula de leite de vaca,
pode resultar em uma reducdo de cerca de 45% na DA infantil em bebés de risco (NUTTEN,2015).

A suplementacdo dietética (vitaminas, zinco, selénio, dleos, etc.) também foi testada no periodo
pré-natal ou pds-natal. Devido ao seu efeito imunomodulador, a vitamina D foi estudada no contexto da
prevencdo da DA; todavia, os resultados ainda estdo em conflito. Numerosos estudos também
sugeriram que um alto consumo de peixe durante a gravidez diminuiu o risco de desenvolver DA no
beb&(NUTTEN,2015).

Além dos cuidados alimentares, a protecdo da barreira cutanea deve ser uma medida poderosa
para a prevencao, especialmente em criancas portadoras de mutacdes genéticas da barreira cutanea e
que mostram sinais precoces de comprometimento da barreira cutanea. Além disso, a barreira da pele
pode constituir um alvo de prevencdo primaria da progressao do eczema em doengas alérgicas das vias
aéreas. Resultados encorajadores foram obtidos com a aplicacdao de emolientes, combinados com a

prevencdo de sabdes (NUTTEN, 2015).
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A terapia de envoltdérios imidos acalmam a pele, promovem a hidratacao, evitam arranhdes e
aumentam a absorcao de corticosterdides tdpicos. Envoltdrios umidos com corticosterdides tdpicos
diluidos sdo eficazes em ensaios clinicos para controle de crises e manuten¢do de controle por curtos
periodos de varias semanas. Em pacientes com dermatite atdpica severa, descobrimos que os
envoltdérios Umidos resultam em remissao da dermatite atdpica, quando seguidos por um regime de
cuidados com a pele de rotina, durante um periodo de 1 ano. Envoltérios umidos podem resultar em
maceracao da pele, foliculite e aumento da absorcao de corticosterdides tépicos e, portanto, sé devem
ser usados com supervisdo médica rigorosa. O cuidado rotineiro da pele é fundamental entre os
tratamentos de envolvimento Umido, particularmente o uso liberal de emolientes (LYONS et al.,2015).

Outro forma de tratamento seria o banho didrio com dgua morna que é benéfico na terapia da
DA hidratando a pele e removendo crostas, alérgenos e irritantes serosos. Os produtos de limpeza
devem ser hipoalergénicos, sem fragrancia e com pH neutro a baixo. Isto deve ser seguido por secagem
rapida de toalhetes e aplicacdo de hidratantes para evitar a perda de agua transepidérmica. Had uma
escassez de evidéncias para determinar as melhores praticas de banho, ja que a maioria das
recomendacgdes se origina da experiéncia pessoal. A técnica de “imersao e esfregaco” de imersao em
agua corrente por 20 minutos, seguida pela aplicacdo imediata e direta de corticosterdides tdpicos,
pode ser benéfica em lesGes gravemente inflamadas (AMY HUANG et al., 2017).

Ademais, a fototerapia tem sido usada como tratamento de curta durac¢do da DA, incluindo luz
solar natural, luz ultravioleta B de banda estreita (NB-UVB), luz ultravioleta B de banda larga (BB-UVB),
luz ultravioleta A (UVA), psoraleno tdépico e sistémico mais UVA (PUVA) e luz ultravioleta A e B (UVAB).
O NB-UVB ¢ a terapia de luz mais comumente recomendada, devido a sua eficacia, disponibilidade e
baixo risco de efeitos colaterais. A fototerapia é geralmente recomendada no tratamento da DA
refratdria a medicagOes tdpicas convencionais, e pode ser usada como monoterapia ou em combinacdo
com a SCT. O uso com TCls ndo é recomendado. Em criangas, a fototerapia demonstrou eficacia e

seguranca em multiplos estudos (AMY HUANG et al., 2017).

CONCLUSAO

O uso de probidticos estd presente ndo sé na prevencdao da DA, como também nas condutas
terapéuticas. O eixo intestino-pele tem papel essencial no desenvolvimento da DA no aumento da
vulnerabilidade e responsividade alérgena a antigenos. Assim, as bactérias da microbriota tém
protagonismo na tolerancia normal e sdao fundamentalmente necessdrias ao suporte e protecao da
primeira infancia. Diante disso, é necessdrio que 0 assunto seja devidamente conhecido e ampliado pela

ciéncia da saude atual.
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