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Farmacodermias

O medicamento € um produto farmacéutico tecnica

finalidade curativa, profilatica, paliativa ou que auxilia

configura-se como um insumo essencial no

melhorando a saude e preservando vidas quando usados de maneira adequada

(NOVELINI, 2018; FERNANDES et al., 2020)(.>
Embora a finalidade dos medicamentos% venir, curar e auxiliar no
Ic

diagnéstico, existem fatores econdmicos, pqlit culturais que incentivam a

populacao a utilizar o medicamento de

ﬂiﬁ- sequente, favorecendo assim
a automedicacao e seu uso irracional, § =@u‘ provocar graves complicacdes
para os usuarios, principalmente orréncia das reacdes adversas aos

medicamentos (RAMs), que causa orbidade, aumento da permanéncia

como “qualquer respgsta ial ou indesejavel e ndo intencional que ocorre

hospitalar e da mortalidade (% IRA, 2015).
Segundo a Organiz dial de Saude (OMS) as RAMSs sao definidas
T
com medicamentos oses normalmente utilizadas no homem para profilaxia,
diagnéstico, tr me? doenca ou para modificacao de fungdes fisiolégicas”

(WHO, 200

a credgente utilizacdo desse insumo no controle de doencas, a



A pele consiste no maior 6rgao do corpo humano, sendo composta pela
epiderme, derme e hipoderme que desempenham as funcdes de revestimento,
protecdo contra agentes externos, termorregulacdo, sensorial por meio da
captacao de sinais do meio ambiente, secrecdo e sintese de substancias
quimicas como a melanina D (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2018). O
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As Farmacodermias ou Re Cutaneas representam a forma mais
frequente de RAMs, ocorrendo e e todos os tratamentos medicamentosos
e consistem em doencas teg es, que acometem a pele e/ou mucosas, e/

ou sistémicas, produzi ou indiretamente pelo uso de medicamentos,

©

gestao, injecao, inalacao, instilacdo ou contato

introduzidos no orgagigsm
(SANTOS et al., 2015).
Atualmenig, a r&l mundial, a cada ano, ocorrem 42,7 milhdes de RAMs
durante as hgspit Oes, as quais sao consideradas a 14°causa de morbidade
e mortalidgde pe mundo. No Brasil, no ambito hospitalar ha uma prevaléncia de
8% na oc ciZ de RAMs, sendo mais proeminente para as mulheres que se
acoms{jdos por doencas crénicas (SOUSA et al., 2018; ALVES et al., 2019).
As

na faixa etaria entre 50 e 64 anos, bem como para individuos que sao

RAMs sado classificadas em previsiveis quando ocorrem na forma de
efeitos colaterais, interacao medicamentosa e toxicidade que estao relacionadas
diretamente com os efeitos do farmaco, e imprevisiveis sendo apresentadas

como intolerancia, idiossincrasia e hipersensibilidade que ndo se relacionam de



modo direto com os efeitos do farmaco. As reagcdes de hipersensibilidade
representam 15% das reacdes adversas apresentando-se como uma resposta
alérgica ou nao (ROSSI, 2017; AUN et al., 2018).

A hipersensibilidade é definida como reacgdes excessivas do sistema

imune aos alérgenos ocasionando efeitos nocivos ao individu:

.,

desenvolvimento da hipersensibilidade ha um componente genéticoyl

individuo mais susceptivel ao desenvolvimento dessas resposk
(SIMONS et al.,, 2014). As reacdes de hipersensibilidade s

acordo com os mecanismos imunes envolvidos e o seu tegRo d¢ aparecimento,
podendo ser de quatro tipos: tipo |, tipo ll, tipo lll e tipo | SON; ALLEN;
TANG, 2012).

A hipersensibilidade tipo | € também denom de imediata ou

anafilatica. O desenvolvimento dessa reacao oco am torno de 15 a 30 minutos
apos o periodo de exposi¢cido ao antigeno ( ic, a qual € mediada pela
Imunoglobulina E (IgE) que ativa os ma@ osindfilos e basdfilos. Seu

mecanismo de acao é fundamenta%) nalgagao de IgE aos mastécitos e
basdfilos na primeira exposicao ao medic to. A exposicao subsequente ao
mesmo antigeno ocasiona uma r @;da com IgE ligado a células e
provoca a liberagdo de substancj ioloyicamente ativas, tais como histamina,
prostaglandinas e Ieucotrier& ODRIGUES, 2016; FERREIRA; INACIO,

2018).
Esse tipo d%ip%lidade pode desencadear reacdes como a

urticaria, edema laringeo, broncoespasmo, hipotensao, angioedema, anafilaxia
SN

e até colapso circulatério. Os medicamentos que sao associados a esse tipo de

7 Y
RAM sao as penicilinas, insulina, anti-inflamatérios ndo esteroidais (AINEs) e
/AN

inibidores da enzima conversora de angiotensina (SILVA; ROSELINO, 2003;
ROSSI 1

ersensibilidade tipo Il ou citotoxica pode afetar diversos tecidos com
@

med@ada por anticorpos das classes IgM ou IgG e pelo sistema complemento.

e redcao que varia de minutos a horas. Essa hipersensibilidade é

Os antigenos dessa reacdo podem ser endogenos ou agentes quimicos
exdgenos (medicamentos) que se depositam nas membranas celulares,
principalmente das hemacias e dos rins (REGATEIRO, 2016).



As RAMs desencadeadas pela hipersensibilidade do tipo Il se manifestam
na forma de anemia hemolitica causada pela metildopa, nefrite oriunda do uso

crénico de penicilinas, agranulocitose provocada pela dipirona, além de

trombocitopenia. Outros farmacos como as sulfonamidas, fenotiazinicos,
heparina e meticilina também podem provocar esse tipo de hipe @.:. [dade
(SILVA; ROSELINO, 2003; LEAO, 2015).

As reacoes de hipersensibilidade tipo Ill ou hiper dad®’ imune
complexa podem envolver um ou mais sistemas organicgg, conhaparecimento
de uma a trés semanas apds exposicao a droga, s aracterizada pela
presenca de complexos imunes soluveis da classe Ig ue se depositam

nos tecidos e vasos sanguineos. O antigeno éSguluvel g) pode ser exégeno

(medicamentos) ou enddgeno. Além dos complexos es, o0s componentes

desse tipo de reagcao abrangem o sistema co ‘- gmento, plaquetas e neutrdfilos
(VIANA et al., 2015). 0%

Os sintomas oriundos desse tipo de hipersensibilidade sdo a febre,
(0 Sy

erupcgoes cutaneas, urticaria, Iinfoad@ig;giltﬁvasculites e artralgia, os quais sao
ocasionados pelas classes farma\(/:olégicas das penicilinas (cefaclor), B-
lactamicos, anti-soros heterdlogos, &r%/stimuiante de colénia de granulocitos,
alopurinol e propiltiouracil (Sl : ELINO, 2003; LEAO, 2015).

Por fim, a hipersens% do tipo IV, que é conhecida como celular ou

ibilidade o desenvolvimento dos sintomas ocorre

pOsicao ao antigeno, o qual € mediada por linfocitos
roéfagos. Os linfocitos T podem ser citotoxicos causando

tgenos, ao passo que os linfécitos T auxiliares secretam

m as células T citotoxicas e recrutam e ativam mondocitos e
S; LITCHMAN; KUMMAR, 2016).

ulfonamidas, prometazina, hidroclorotiazida, amiodarona e

-@ 2sicOS, que desencadeiam sintomas como eczema, dermatite de contato e
fo rmatite (SILVA; ROSELINO, 2003; LEAO, 2015).

As reacdes cuténeas geralmente possuem curso benigno e autolimitado
que assume diferentes padrées clinicos, desde as farmacodermias de menor
gravidade como prurido, urticaria/angioedema, reacdes exantematicas, eritema

multiforme, fotossensibilidade e vasculites, até farmacodermias de maior



gravidade a exemplo da eritrodermia, erupcdo fixa a droga, lesdes
vesicobolhosas, necrodlise epidérmica toxica (NET), sindrome de Stevens-
Johnson (SSJ) e sindrome de hipersensibilidade a drogas com envolvimento
sisttmico (DRESS), sendo os antibidticos, AINEs, quimioterapicos,
anticonvulsivantes e psicotropicos os principais responsaveis por es/s-;; RAMs
(SANTOS et al., 2015; ROSSI, 2017; PANGRACIO et al., 2018). \/<)
e Prurido: consiste na sensacao de coceira intensa, do surgir de
minutos a meses apos a exposicao ao medicament idconsiderado
agudo quando a duragcdo € menor que seis manrémca quando

ultrapassa os seis meses (CRF-SP, 2015).

e Urticaria: apresenta-se na forma de papula ompgnhadas de coceira,

que surgem de minutos a semanas depois do indi o ter contato com o
antigeno, sendo desencadeada por reaca ipersensibilidade do tipo |
(PANGRACIO et al., 2018). O

uo com urticaria

Figura 2: Imagem representati@a
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Fonte: (MENEZES; CORDEIRO; MELO, 2014)

temas: si3o manifestacbes cutaneas  provocadas  por
ipersensibilidade do tipo IV, que podem surgir de diversas formas, tais
como macula, papula, vesicula, bolhas, pustulas e petéquias, de maneira
separada ou em conjunto, as quais se concentram, principalmente, no

tronco e extremidades abstendo as palmas e plantas (LEAO, 2015).

Figura 3: Imagem representativa de individuo com lesGes exantematicas



Fonte C: (YEBRA; CURTO; PEREZ, 2008) b

e Eritema: trata-se de lesdes bem delimitadas, do“wesiculas ou

bolhas no centro, que sao circuncidadas p %0 edematoso e

vesiculas menores, acometendo alvos tipicgs co remidades, face e
dorso superior (CRF-SP, 2015; PANGRACIO 18).

Font\e\/ C: (YEBRA; ROMAN-CURTO; PEREZ, 2008)

e Sk de Stevens-Johnson (SSJ): apresenta acometimento

ugocutaneo, atingindo primordialmente a face que se torna pruriginosa
doloyosa devido a citotoxicidade (hipersensibilidade do tipo II)
provgcada pela droga nos queratinécitos. Esta manifestagdo cursa com

febre, bolhas e lesGes generalizadas que levam ao descolamento



epidérmico menor que 10% da superficie corporal (ENSINA et al., 2009;
KESSLER et al.,, 2012).

Figura 5: Imagem representativa de individuo com Sindrome de Stevens-

Johnson

¢ Necrolise epidérmica t% : éum tipo de manifestagcdo cutanea
de maior gravidade, -*7,-* a pela necrélise suprabasal da epiderme
que culmina n de ento da pele e de estruturas subjacentes,
acometendo de 30% da superficie corporal, assemelhando-se a
aduz a se desenvolve em torno de duas a seis semanas

ao do medicamento, sendo dolorosa e acompanhada de

30 tratada pode evoluir para obito (ENSINA et al., 2009;

agem representativa de individuo com Necrodlise epidérmica



4

Fonte E: (ESTRELLA-ALONSO et al., 2017)
Sindrome de hipersensibilidade a drog om envolvimento
sistémico (DRESS): é considerada u tacdo rara, mas
potencialmente fatal, que surge entre d a~Qip semanas depois da

exposicao ao medicamento e se ca@c‘ce@r acometimento visceral

grave e eosindfilia, além de erupcdeg(c as que podem evoluir para
ulceras e sintomas sistémicos (K al., 2012; PANGRACIO et al,
2018).

Fonte F: (LEAO, 2015).



O surgimento das farmacodermias nos individuos esta associado a alguns
fatores que predispéem sua ocorréncia, tais como a idade sendo os idosos a
faixa etaria mais susceptivel, fatores genéticos, doencas de base, sexo, bem
como a dose, numero e tipo de medicamento utilizado, além da via de
administracao, uma vez que a via topica possui maior probabilidade de causar
hipersensibilidade, seguida pela via parenteral com risco intermediario gpgla via
oral que apresenta menor risco (SILVA; ROSELINO, 2003; SAN{!
2015).

Referente ao diagnodstico das farmacodermias ainda na

universal, sendo realizado basicamente por anamnese e
de levar em consideracao o historico clinico do individuo.
provocar manifestacdes clinicas semelhantes, desse 0,” € de suma
importancia classificar corretamente o tipo de lesédo € listar de forma

cronolégica todos os medicamentos utilizados pelQ paciente no momento da

reacao e nos dias anteriores ao quadro, na 8er de identificar o agente
causador (SILVA; ROSELINO, 2003; KESSL 012; PANGRACIO et al,
2018).

Entretanto, para diagnosticar qual <—:Q | ento responsavel pela reacao

apenas o histdrico clinico e exames fisl sao suficientes, sendo necessario

arealizacao de testes diagnostic ue compreendem os testes cutaneos

e os testes de provocacao or brénquica, ou laboratoriais (in vitro),
imatica (ELISA) no intuito de estabelecer

etal., 2018).

causada é rec enczého uso de anti-histaminicos e corticosteroides. Também
pode-se re ratamento tépico para as lesdes exsudativas, crostosas ou

farmacodermias de maior gravidade, deve-se atentar para
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