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CORTICOSTEROIDES NA DERMATITE ATOPICA:




CORTICOSTEROIDES

MEDICAMENTOS VASTAMENTE UTILIZADQOS

LARGO ESPECTRO DE DOENCAS

INFLAMACAO = MANIFESTACAO MAIOR

AAAI Meeting 2006
Clin Exp Dermatoly,25 ,2000
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USO EM DERMATOLOGIA

m Aplicacao topica

B Infiltracao intralesional
"M

B Administracao sistémica

Extensao x gravidade da doenca

J Am Acad Dermatol 2002 46:387
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IMUNOPATOGENESE DA DERMATITE ATOPICA

ACUTE = CHRONIC

Allergens
Scratching

> -Cytokines g %
~—~J].Chemckines .

R, s e

Immunologic progression of atopic dermatitis

Leung DYM. J Allergy Clin Immunol. 2000;105:861.




CORTICOSTEROIDES NA DA

TTO ATUAL DA DA

B Evitar fatores desencadeantes

® Hidratante

B Tto topico CTC (I-VII)

® Imunomoduladores

B Anti-histaminicos

B Imunossupressores (ctc sistemicos, MTX, ciclosp)

AAAAI Meeting 2006
J Am Acad Detmatol 2005: 53
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CORTICOSTEROIDES TOPICOS

m Sao seguros?
Classe II /4 semanas em ccas desde 0s 3m

m Previnem relapsos?
Uso intermitente (2-4x/semana)

m Reduzem colonizacao pelo stafilo?
Colonizacao 80-90%, 30-50% toxinas

Persisténcia da DA = 50% dos pacientes

AAAAI Meeting 2006
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MECANISMO DE ACAO

NEJM 2005; 353:1711-1723
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ACOES DOS CORTICOSTEROIDES

I- IMUNOSSUPRESSORA == Células Linfoides

(TeB)
/

Linfocitopenia

!

Reducao da Resposta Celular
( > susceptibilidade a virus, fungos e
infeccdes bacterianas crdénicas )

J Am Acad Detmatol 2005: 53
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ACOES DOS_CORTICOSTEROIDES
IT - ANTIINFLAMATORIA ( inespecifica )

supressao acumulo  p,epcag Agudas e Crénicas
celulas inflamatorias —

[
Em locais de infl tecidual

Diminuicao da Resisténcia a infec¢oes
( PMN e Monaocitos )

J Am Acad Detmatol 2005: 53
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ACOES DOS CORTICOSTEROIDES
III - ANTIPROLIFERATIVA

Efeitos ®

Pele

N

Epiderme l Derme

Atrofia, estrias, telangiectasias, cicatrizacao retardada

J Am Acad Detmatol 2005: 53
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ACOES DOS CORTICOSTEROIDES
IV — VASOCONSTRITORA

Efeito reservatorio no EC
Melhora da Inflamacao

Testes de Vasoconstriccao

!

POTENCIA

Br J Derm 1968:80
Arch Derm 1970:101
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MODIFICAGOES NA ESTRUTURA MOLECULAR

DOS G

ICOCORTICOIDES

Am J Clin Dermatol 2002:3(1)
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A Poténcia esta relacionada com a
halogenacao da molécula?

Br J Derm 1968:80
Arch Derm 1970:101




Nome Genérico | Eorma(s) Concentracao Nivel de

da droga Farmacéutica(s) (%) Poténcia
ALCLOMETASONA JICreme, Unguento 0,05 Baixo
Dipropionato NF
IAMCINONIDA Creme, Locao, Unguento 0,1 Alto
F
BECLOMETASONA |[ICreme, Locao, Unguento 0,025 Médio
Dipropionato NF
BETAMETASONA Creme, Gel, Locao 0,025 Médio
IBenzoato F
BETAMETASONA Creme, Locao, Unguento 0,05 Alto
Dipropionato F
BETAMETASONA Creme, Locao, Unguento 0,05 Médio
alerato F [ICreme, Locao, Unguento 0,1
CLOBETASOL Creme, Unguento, Locao 0,05 Muito Alto
Propionato F
CLOBETASONA Creme, Unguento 0,05 Médio
Butirato F
CLOCORTOLONA Creme 0,1 Baixo
Pivalato F
IDESONIDA Creme, Locao, Unguento 0,05 Baixo
NF
DESOXIMETASONA|Creme 0,05 Médio
Gel 0,05 Alto
F ICreme, Unguento 0,25 Alto
DEXAMETASONA Gel B 0,1 Baixo
Aerosol Topico 0,01 Baixo
F IAerosol Topico 0,04 Baixo
DEXAMETASONA Creme 0,1 fosfato Baixo
IFosfato sodico F
DIFLORASONA Creme, Unguento 0,05 Alto
Diacetato F
DIFLUCORTOLONA |[ICreme, Unguento 0,1 Baixo
alerato F

FLUMETASONA Creme, Unguento 0,03 Baixo
Pivalato F




Nome Genérico Forma(s) oncentracao Nivel de |
da droga Farmacéutica(s) (%) Poténcia |
FLUOCINOLONA Creme, Unguento, Sol. Top. 0,01 Medio |
cetonido Creme, Unguento 0,025 Médio |
0,1 Médio |
F 0,2 Alto
FLUOCINONIDA Unguento 0,01 Alto
F Gel, Ung., ) 0,05 Alto
FLURANDRENOLIDA Unguento 0,0125 Baixo
Unguento 0,025 Médio |
Unguento, 0,05 Médio |
F 4mcg/cm2 Médio
FLUTICASONA 0,005 Meédio
Propionato F 0,05 Médio |
HALCINONIDA 0,025 Alto |
F Unguento, ) 0,1 Alto
HALOBETASOL Unguento 0,05 Muito Alto
Propionato F
HIDROCORTISONA Locao 0,25 Baixo
Unguento, 0,5 Baixo |
Unguento, 1 Baixo |
Unguento, 2,5 Baixo
HIDROCORTISONA 0,1 Baixo
cetato Unguento, 0,5 Baixo |
NF Unguento 1 Baixo
HIDROCORTISONA Unguento 0,1 Médio
Butirato N
HIDROCORTISONA Unguento 0,2 Médio
alerato NF
METILPREDNISOLONA Unguento 0,25 Baixo
cetato Unguento 1 Baixo
MOMETASONA Creme, Unguento, 0,1 Médio
Furoato H
RIANCINOLONA Creme, Unguento 0,025 Médio
cetonido F jCreme, Unguento, 0,1 Médio |
0.5 Alto |
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DERMATOSES SENSIVEIS/ BAIXA POTENCIA:
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DERMATOSES SENSIVEIS/ BAIXA POTENCIA:
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MODERAD. RESISTENTES/ MEDIA POTENCIA:
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DERMATOSES RESISTENTES/ ALTA POTENCIA:

/

29 U 2005
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Como otimizar o uso ???
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OTIMIZANDO O USO:

m Inicio: aplicacao diaria de um ctc topico para
controle inicial da lesao

® Mudar para a administracao duas vezes na
semana com um corticosteroide de menor
poténcia ou para um tratamento de
manutencao alternativo

J Acad Dermatol July 2005
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OTIMIZANDO O USO:
POUPADORES DE CORTICOSTEROIDES

p—

m Hidratantes: uréia, lactato
de amoOnia, ac. Latico

m Anti-histaminicos

B [nib calcineurina

B Imunomoduladores

N Engl J Med J 2005: 352
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HIDRATAR

Emolientes podem reduzir
necesidade de ctc topicos
50%

N Engl J Med J 2005: 352
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TRATAR INFECCAO
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STAFILO AUREUS/FUNGQOS
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INVESTIGAR e TRATAR ALERGIAS:




CORTICOSTEROIDES NA DA

18 52005
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Aplicacoes multiplas sao mais
eficientes que uma Unica aplicacao
ao dia???
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APLICACAO 1 OU 3X/DIA:

1.5 + Topical dose Application Group
ng/cm?2
40.0 1 X A
13.3 3 x (wash) B
1.0 13.3 3 x (no wash) C
13.3 1% D

Percutaneous absorption, pg/cm?

=]

Percutaneous absorption of hydrocortisone following single
and multiple daily applications

Topical Corticosteroids, 1992
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UMA ou + VEZES AO DIA?

Lancados para uso unico: furoato de
mometasona e propionato de fluticasona

Conveniente, economico, [ efeitos adversos (?)

Faltam dados comparativos

Pequeno beneficio, clinicamente insignificante
“Nao ha diferenca importante na efetividade”

British Jouranl of Dermatology 2005, 130-41
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IMPLICACOES DE APLICACOES MULTIPLAS

METABOLISMO TAQUIFILAXIA

Aumento rebote na sintese de DNA

Brtish Journal of Dermatol 139, 1998
J Acad Dermattol July 2005
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Por quanto tempo utilizar???
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QUANTO TEMPQ???

m POTENCIA MUITO ALTA: periodo curto
B POTENCIA ALTA: até 2 - 4 semanas
B POTENCIA MEDIA: até 2 meses

B pOTENCIA BAIXA: uso prolongado

AAAAI Meeting 2006
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ESTUDOS DE LONGO PRAZO

® DC de maos (furoato de mometasona):
em dias alternados = 83%
em dois dias consecutivos na semana = 68%
Sem ctc manutencao = 26% mantiveram o
controle da doenca

m Pacientes com DA (propionato de fluticasona)
em 2 dias consecutivos na semana
mantiveram a remissao com um baixo risco
de efeitos locais ou sistémicos.

Clinical and Experimental Dermathology 2000, 25(567-74)



CORTICOSTEROIDES NA DA

RECOMENDACOES IMPORTANTES

B Planejar o uso/ processo agudo ou cronico?
corticosteroide de melhor poténcia efetiva para
a dermatose e sua localizacao

m Tratamentos longos: monitorar os efeitos colaterais,
taquifilaxia e alternar com outras alternativas terap.

Avaliar: LOCALIZACAO, EXTENSAQ e PERIODO de tto
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RECOMENDACOES IMPORTANTES

B Tratamentos curtos: nao fazer “desmame”
(s6 apos 1m, p/ evitar rebote)

" Evitar o uso prolongado em areas sensiveis
B Evitar “diluicoes”

® Cuidado com oclusao/area de fraldas (5-10X)

B 1-3g/9% sup corporea, 20-30gr: corpo todo



CORTICOSTEROIDES NA DA

VEICULO

® hidratar o extrato corneo (pomada)

® solubilidade (gel)

" Estabilidade

® Interacoes fisio quimicas V x Pele x P Ativo

" Fase da doenca localizacao e extensao
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EFEITOS COLATERAIS

B Atrofia ou adelgacamento da pele
® Estrias

® Telangiectasias

B Erupcoes acneiformes

® Rosacea

® Dermatide de contato

m Efeitos colaterais secundarios a absorgao
sistemica

J Acad Dermatol July 2005
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EFEITOS COLATERAIS LOCAIS:

Alteracoes atroficas:
efeito antianabolico
red. na sintese colageno

J Acad Dermatol 2005, 53
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EFEITOS COLATERAIS LOCAIS:

c0 10 2005

F. soo2 o102

driana Schmidt
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EFEITOS COLATERAIS LOCAIS:

nic F

degeneracao do epitélio
folicular fluorados

J Acad Dermatol 2005, 53
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DERMATITE DE CONTATO HIPERSENSIBILIDADE

B Mais descrita nos ultimos10 anos (1950)

" Pouco diagnosticada

m Ctc nao-fluorados, reacao cruzada

B Aplicacao de ctc em membranas mucosas

B Prevaléncia 0,2 a 5%

B Dermatite cronica que nao responde a ctc.

B Eczema generalizado - local, oral ou parenteral
B Dificil reconhecimento — efeito antiinflamatorio.

Dermatol 2002:3(1): 47-58
Contact Dermatitis 2005 (53):67-70
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DERMATITE DE CONTATO HIPERSENSIBILIDADE

® Mais comum na dermatite por estase, Ulceras de
perna e eczema de maos/ctc nao fluorados

B Pivalato de tixocortol molécula de screening
grupo A (hidrocortisona), leitura 7dias(30%)

® Budesonida € um bom indicador de sensibilidade
a acetonidos (triancinolona) B

BRaramente induzem a sensibilizacao -
Betametasona /ésteres, Clobetasol, Mometasona
e Fluticasona D

Clin and Exp Dermatol 2000,25:261-64
Dermatol 2002:3(1): 47-58




CORTICOSTEROIDES NA DA

EFEITOS COLATERAIS SISTEMICOS

B Ganho de peso corporal

® Sindrome de cushing

B Alteracao dos eletrolitos

m Hipertensao

B Diatebe mellitus

B Aldosteronismo pseudoprimario
B Retardo no crescimento

m Osteoporose

= (Jlcera péptica e gastrite

Am J Clin Dermatol 2002:3(1): 47-58
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EFEITOS COLATERAIS SISTEMICOS

® Supr. Eixo HPA raro, leve e reversivel

B Paciente, poténcia e patologia, regiao

® Escroto:36-40x absorcao/antebraco

® Ccas: pele mais delgada, maior SC

B Alta poténcia, oclusivo ou prolongado

® Dano no extrato cérneo: T penetracdo
® Cortisol,17-hidroxisteroides, estim ACTH
B ? alguns desenvolvem e outros nao

Am J Clin Dermatol 2002:3(3): 141-47
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SUPRESSAO ADRENAL

® Poténcia do esteroide

® Fatores que aumentem a penetracao

Clobetasol = supressao adrenal com

14g/semana
Dipropionato de betametasona >50g

Am J Clin Dermatol 2002:3(1): 47-58
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CORTICOIDES SISTEMICOS

B Eficacia terapéutica x ef toxicos

® Dose Unica x fracionada

® Dias alternados (1961)

® Mudanca nas doses 10/+50, 5/20-50, 2,5

m Usar ctc de acao intermediaria

B ] ano de supressao: 9-12 m recuperagao
do eixo HAA

J Amer, Dermathology 2002 46: 387
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QUALIDADE
DE

Py
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NOVAS PERSPECTIVAS

m Agentes nao esteroides: efeitos colaterais
e resposta incompleta

m Uso aumentado da terapéutica combinada :
otimizar a eficacia e minimizar os ef. colaterais

B A adicao de um corticosteroide a um regime
nao esteroide : alivio imediato dos sintomas

J Acad Dermatol July 2005
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NOVAS PERSPECTIVAS

m Novo veiculo em espuma (VersaFoam):
cosmeticamente elegante /entrega rapida

m Outros sistemas de entrega: geéis hidrofilicos
ou lipossomados, revestimento hidrocoloide,
microemulsoes transdérmicas lipossomadas e
iontoforéticas

J Acad Dermatol July 2005
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NOVAS PERSPECTIVAS

m Desenvolvimento de novos agentes nao ctc.

m Uso dos novos agentes topicos em novas
combinacoes terapéuticas

m Desenvolvimento de novos veiculos que
apresentem flexibilidade e vantagens sobre
veiculos tradicionais.

J Acad Dermatol July 2005



MUITO OBRIGADA!

Hospital Universitario Cajura :
PUC - PR 0%
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