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=} CLASSIFICACAO

EPIDERMOLISE BOLHOSA
HEREDITARIA (EBH)

Conforme a camada da pele aco-
metida (figura ao lado), a EBH é
classificada em 4 tipos classicos: Epiderme

Representagdo das camadas da pele associadas aos
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EPIDERMOLISE BOLHOSA ADQUIRIDA

Doenga bolhosa auto-imune subepitelial rara, crénica, incurdvel e caracterizada pela presencga de
autoanticorpos ligados ao tecido contra o coldgeno tipo VII, na zona da membrana basal da jungao
dermo-epidérmica, do epitélio escamoso estratificado; pode envolver pele, mucosa bucal e tergo
superior do es6fago. A apresentacgdo classica envolve fragilidade da pele com a formagao de bolhas,
erosoes e cicatrizes. ApresentagGes ndo classicas podem incluir outros achados clinicos, como erup-
¢do inflamatdria do tipo penfigoide e doenga do tipo IgA da dermatose bolhosa.

Y% DIAGNOSTICO

DIAGNOSTICO CLINICO

Acometimento cutaneo e das mucosas:

¢ Aformacdo de bolhas na pele em locais de trauma mecanico é principal caracteristica clinica da
EB. As bolhas podem ser superficiais como na EBS e resultar em erosdes, ou podem ser mais
profundas, como na EBJ, EBD e Sindrome de Kindler (SK) e levar a ulcerag&es.

* As membranas mucosas oculares, orais, esofagicas, traqueais, geniturindrias e anais podem ser
afetadas por erosdes, ulceragdes e cicatrizes.

e Unhas podem se tornar distréficas ou perdidas, e cabelos, levando a alopecia. Essas manifesta-
¢Oes variam, conforme os tipos e subtipos de EB.

¢ As bolhas podem ser generalizadas, disseminadas para diferentes locais do corpo ou localizadas
nas extremidades.

Complicagbes extracutaneas:

A EBD recessiva generalizada, devido ao alto dispéndio energético e as complicagdes adquiridas na
pele, pode ser acompanhada por falha no desenvolvimento, anemia, osteoporose, contraturas nas
articulagdes, cardiomiopatia ou amiloidose renal, por exemplo.

Pacientes com formas mais graves de EB geralmente tém balango energético e nitrogenado nega-
tivos, devido a fatores que limitam a nutri¢do (microstomia, anquiloglossia, presenca de bolhas na
cavidade bucal e no esbfago, alteragGes dentarias, refluxo gastroesofagico, gastrite, megacélon,
doengas inflamatérias intestinais, entre outros).

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

O diagndstico laboratorial da EB pode envolver um combinado de testes moleculares e exames
histopatoldgicos, conforme figura a seguir. A aplicagdo do teste, exame, e correta classificagdo de
subtipo de EB sdo fundamentais para o direcionamento correto dos cuidados necessarios e para o
prognostico do caso.

‘= INTRODUCAO

A Epidermélise Bolhosa (EB) compreende um grupo de
doengas genéticas que comprometem a resisténcia da
pele para estresse mecanico e levam a formagdo de bo-
Ihas, em diferentes partes do corpo, apds minimos trau-
mas mecanicos. A EB pode ter causa genética (epidermoli-
se bolhosa hereditaria — EBH) ou autoimune (epidermdlise
bolhosa adquirida — EBA). Sua ocorréncia é mundial, e
acomete ambos os sexos, mas inexistem dados epidemio-
légicos sobre sua frequéncia no Brasil. De acordo com a
literatura, a prevaléncia de EBH fica em torno de 11 casos
por um milhdo de habitantes e a incidéncia é de aproxima-
damente 20 casos por um milhdo de nascidos vivos.
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Q81.0 Epidermdlise bolhosa simples

Q81.1 Epidermdlise bolhosa letal
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L12.3 Epidermdlise bolhosa adquirida

(= CRITERIOS DE INCLUSAO

adquirida, sem restrigdo de sexo e idade.

Pacientes com diagndstico de EB hereditdria ou ’

(= CRITERIOS DE EXCLUSAO

[ Quaisquer outras dermatoses bolhosas ndo EB. ]

£ REGULAGAO E CONTROLE

O atendimento de pacientes com doengas raras é feito
prioritariamente na Atengdo Primdria, principal porta de
entrada para o SUS e, se houver necessidade, o paciente
serd encaminhado para atendimento especializado em
unidade de média ou alta complexidade. A linha de cui-
dados de pacientes com Doengas Raras estd estruturada
pela Atengdo Bésica e Atengdo Especializada, em confor-
midade com a Rede de Atengdo a Saude (RAS), e seguindo
as Diretrizes para Atengdo Integral as Pessoas com Doen-
¢as Raras no ambito do SUS.



Proposta de fluxo diagnéstico

Suspeita de EB

Bidpsia de pele Coleta de sangue, saliva ou swab
bucal

Imunofluorescencia para
identificagdo de proteinas
possivelmente ausentes: Coldgeno Teste genético
7, queratina, laminina

Microscopia eletronica

|
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Painel de 25 genes *
Tl'pO de EBE Jur}c"uonal, envolwdt.:s na EB por Exoma completo
simples, distrofica ou sequenciamento de
Kindler proxima geragao
Sequenciamento Sanger para algum
gene suspeito ou confirmagdo de
Inconclusivo variante encontrada
[ | [
Nenhuma variante encontrada nos genes Variante patogenica
da EB. Reconsiderar o diagnositico de EB Variante de significado encontrada (tipo de EB e}
e diferenciais incerto subtipo relacionado com
a clinica)
| L
Teste genetico nos pais
Estudos funcionais —Sequenciamento
L. EB e provavel: testes mRNA e proteina Sanger para a variante
EB & improvavel: a~dadptar o plano individualizados como MLPA, encontrada
para mveszgagao e outras gPCR, sequenciamento complete ;
genodermatoses do genoma
Variante patogenica
____________________________________________________________________________________________ detectada Aconselhamento
genetico

Legenda: *25 genes > CAST CD151 CDSN CHST8 COL17A1 COL7A1 CSTA DSP DST EXPH5 FERMT1 FLG2 ITGA3 ITGA6
ITGB4 KLHL24 KRT14 KRT5 LAMA3 LAMB3 LAMC2 MMP1 PLEC SERPINB8 TGMS5 - Fonte: Has et al., 2020.

¢ Neonato com fragilidade na pele - recém-nascido com lesdes na pele ou auséncia de pele, devem-se implementar cuidados basicos como se fosse um caso de EB.

¢ Paciente pedidtrico ou adulto com fragilidade da pele que ja tenha desenvolvido manifestagGes tipicas do subtipo EB pode ser encaminhado diretamente a um centro de
referéncia em doengas raras.

¢ 0 aconselhamento genético deve ser feito quando o status de portador da variante de sequéncia familiar for determinado para ambos os membros de um casal.

& TRATAMENTO

O tratamento da EB inclui diferentes medidas medicamentosas e ndo medicamentosas para prevencao e tratamento de lesGes bolhosas e complicagdes
decorrentes. O planejamento do cuidado do paciente com EB deve se adequar ao tipo de EB, bem como as condigdes clinicas no momento da avaliagdo.

TRATAMENTO NAO MEDICAMENTOSO

Cuidados com as feridas sdo a base do tratamento dos pacientes com EB.

Outros pilares: o controle da dor e o reconhecimento precoce de possiveis complicagdes, como infe¢do bacteriana seguida de sepse (causa comum de mor-
talidade neonatal), a cicatrizacdo deformante e o aparecimento de neoplasias cutaneas agressivas (causa comum de mortalidade a partir da adolescéncia).

As recomendac0es gerais para cuidar dos pacientes com feridas relacionadas a Epidermdlise Bolhosa sdo enumeradas a seguir e detalhadas nas Diretrizes
Brasileiras completa de EB:

¢ Avaliagdo do paciente. ¢ Prevencdo de feridas.
¢ Plano de cuidados. ¢ Escolha da cobertura. s
[}

¢ Limpeza do leito da ferida e remogdo de curativos. ¢ Controle da carga bacteriana. ! Para maiores informagdes consulte o item 8.1.1. Recomendagdes para |
) ] . . . . N . i '

e Cuidados durante o banho e troca de fraldas. e Controle da dor. ' cuidar dos pacientes com feridas relacionadas a EB da DB Epidermdlise !
) . . oA . ! Bolhosa PT SAES/SCTIE n2 24, de 23 de dezembro de 2021. '

e Cuidados com dispositivos de assisténcia. ¢ Controle do calor e do prurido. i 1

Sugestoes de coberturas terapéuticas, considerando a fase do processo cicatricial

As coberturas em geral sdo projetadas para promover as condigdes para a cicatrizagdo Umida, proteger o leito da ferida de traumas mecanicos, fazer o con-
trole da dor e do exsudato e garantir que sua retirada seja atraumatica. Todavia, nenhuma cobertura é adequada para ser usada em todos os tipos de feridas.
Nem sempre os formatos e tamanhos dessas coberturas atendem as necessidades especificas dos pacientes com EB, pois suas feridas ocupam grandes
extensdes corporais, envolvendo regiGes como pescogo, virilha e axila.

O processo cicatricial depende das condiges gerais do organismo e dos tipos e subtipos de EB que o paciente apresenta, refletir sobre as etapas da cicatri-
zagdo e quais coberturas podem ser indicadas em cada uma dessas fases pode orientar os profissionais a desenvolver o raciocinio clinico que, por sua vez, é
um subsidio Util para aquisicdo de competéncias e habilidades para formulagado de planos de cuidados adequados.A cicatrizacdo de feridas requer condigdes
adequadas de nutrigao, circulagdo e resposta imunoldgica; é um processo sistémico e dinamico que envolve basicamente trés fases sucessivas e sobrepostas:
inflamagdo, proliferacdo e remodelagdo.

A seguir sdo recomendados sugestoes de coberturas terapéuticas para as diferentes fases da EB: inflamatdria, proliferativa e de remodelagdo.



TRATAMENTO (continuagao)

Na fase inflamatéria uso de coberturas primarias absorventes com baixa aderéncia e transferidoras de exsudato pode auxiliar no controle da umidade

Sugestoes de coberturas que podem ser empregadas na fase inflamatéria do processo cicatricial.

FASE INFLAMATORIA
|
[ |
1 Exsudato sem sinais clinicos de Ferida com sinais de colonizagio critica /|
colonizacio critica/infec¢iio infec¢io
Transferidoras de !Zspuma!s de Antimicrobiano
exsudato hidropolimero
I
[ I I |
RN com EB Tecido necrético Cdoy 1 Exsudato
desagradavel
Lo P Transferidoras de
DACC Tecll'lolugla lipdio Carvio ativado exsudato com
coléide com prata com prata
prata
(o TTTTTTTT T
. Curativo com | Legenda: RN: recém-nascido; EB: Epidermélise Bolhosa; |
Hidrofibra e prata surfactante | DACC: cloreto de dialquil carbamoil. |
I I

Na fase proliferativa a angiogénese é estimulada e ocorre juntamente com a restauragdo das camadas da pele. Nessa fase o controle da umidade do leito é
imprescindivel para permitir a migragdo e proliferacdo celulares no leito da ferida.

Sugestoes de coberturas terapéuticas, considerando a fase proliferativa

FASE PROLIFERATIVA

I
[ 1
Ferida sem sinais clinicos de Ferida com sinais de colonizacéo critica /
colonizagio critica/infec¢iio infecgiio

carbamoil; PHMB: polihexanida.

1 exsudato | exsudato Antimicrobianos
[ T T 1
Tecido Odor
|_ Transferidoras Espuma de RN comEBJ| | ocrético desagradavel 1 Exsudato
de exsudato 1 1 .
hidropolimero
——1 Tecnologia [ [Carvio ativado || |Transferidoras de
Gel com DACC lipdio coléide com prata exsudato com
Dor Sangramento 7| ppvp com prata prata
Hidrofibra e -
|_ |- prata Curativo com fmm oo .
Impregnadas Alginatos | Hidrogel surfactante F.68 | Legenda: RN: recém-nascido; EBJ: Epidermdlise |
com buprofeno i Bolhosa Juncional; DACC: cloreto de dialquil H
! 1
B 1
! 1

¢ Nas fases inflamatdria e proliferativa, o paciente deve ser criteriosamente avaliado quanto a presenca de sinais clinicos de colonizagdo critica e infecgdo.
* Eimportante considerar o uso de antibioticoterapia, quando presentes sinais sistémicos de infeccao.
e O uso de coberturas com prata em criangas com idade inferior a 1 ano deve ser evitado.

Na fase de remodelamento a deposigdo organizada de colageno é o evento clinico mais importante. A fragil cicatriz recém-formada pode ser protegida com
protetores cutaneos, como o polimero de acrilato em spray e espumas.

Sugestoes de coberturas terapéuticas, considerando a fase de remodelamento

FASE DE REMODELACAO

Protecio de cicatrizes recentes

Protetores cutineos Espumas

Polimero de acrilato

E As recomendagdes para cuidar dos pacientes com feridas relacionadas a EB, e condutas preventivas estdo descritas na integra nas Diretrizes Brasileiras para os Cuidados de Pacientes com
! Epidermdlise Bolhosa, PT n2 24, de 23 de dezembro de 2021



TRATAMENTO (continuagao)

Sdo necessarios ainda cuidados:

e Oftalmoldgicos - é necessario orientar pacientes, pais e cuidadores quan-
to a necessidade de alguns cuidados oculares.

e Bucais — o paciente deve ser encaminhado precocemente (entre 3 e 6
meses de idade) a um dentista para condutas preventivas e tratamento
dentdrio.

e Nutricionais

e Transfusbes sanguineas/reposi¢cdo de ferro: devem ser consideradas
quando os valores de hemoglobina estiverem inferiores a 8 g/dL ou
caso se apresentem sintomas de anemia que ndo respondam a outras
medidas, como por exemplo a suplementagao de ferro.

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

# MONITORIZACAO

Sugere-se, sempre que possivel, que o acompanhamento de paciente com
EB seja realizado por um Projeto Terapéutico Singular (PTS) formado por
equipe multiprofissional.

No quadro abaixo, seguem as especialidades e exames laboratoriais que de-
vem ser monitorados, bem como sua frequéncia sugerida. O intervalo de
avaliagdo pode ser alterado de acordo com a condigdo clinica e necessidades
do paciente.

Monitoramento do paciente com epidermélise bolhosa

Equipe multidisciplinar

Até 0 momento, ndo existe tratamento medicamentoso modificador do Psicologia Encaminhar de acordo com a necessidade.

curso da doenga especifico para EB. No quadro abaixo encontram-se os Psiquiatria Encaminhar de acordo com a necessidade.
rincipais farmacos que podem ser indicados na terapia do paciente com

p P | C| P . P | P Odontologia Encaminhar o paciente precocemente (3 -6

EB para controle de sintomas e cuidados com mucosas e pele. TS 6 (FEC) ~/A ik 80 HiEses

Principais farmacos indicados na terapia de pacientes com epidermdlise Nutrigdo A cada 3—4 meses

bolhosa.

Analgésicos e adjuvantes

Ibuprofeno Comprimidos de 200 mg, 300 mg e 600 mg
Suspensao oral de 50 mg/mL
Suspensao oral de 50 mg/mL

Dipirona Comprimidos de 500 mg
Solugao oral de 500 mg/mL

Paracetamol Comprimidos de 500 mg

Solugdo oral de 200 mg/mL

Sulfato de morfina Solugdo injetavel de 10 mg/mL

Solugdo oral de 10 mg/mL (frasco com 60 mL)
Comprimidos de 10 ou 30 mg

Capsula de liberagdo prolongada de 30,60 ou

100 mg

Gabapentina Capsula de 300 ou 400 mg

Anti-histaminicos

Maleato de dexclorfeniramina Comprimido de 2 mg
Xarope de 0,4 mg/mL

Solugdo oral de 0,4 mg/mL

Polivitaminicos - Controle da Anemia
Acido félico Comprimidos de 1 mg
Solugdo oral de 0,2 mg/mL

Micronutrientes (vitamina A 400 mcg, vi-
tamina D 5 mcg, vitamina E 5 mg, vitami-
na C 30 mg, vitamina B1 0,5 mg, vitamina
B2 0,5 mg, vitamina B6 0,5 mg, vitamina
PP 6 mg, vitamina B9 150 mcg, vitamina
B12 0,9 mcg, ferro 10 mg, zinco 4,1 mg,
cobre 560 mcg, selénio 17 mcg, iodo 90

Sachés de 1g

mcg po)

Cuidados com mucosas
Hipromelose Solugdo oftélmica de 3 mg/mL (0,3%)
Nistatina Suspensdo oral de 100.000 Ul/mL

Dermatologia

Equipe saude da familia
Médico de Familia
Enfermeira

Enfermagem (preferencialmente em estomate-
rapia ou dermatologia, de acordo com tipo de EB

Fonoaudiologia

Ortopedia

Cirurgia Geral

Gastroenterologista

Geneticista

Terapia Ocupacional (de acordo com tipo de EB)
Fisioterapia (de acordo com tipo de EB)
Pediatria

Cardiologia

Oftalmologia

Nefrologista

Endocrinologista

Hematologista

Otorrinolaringologista

Pneumologista

Ginecologista

A cada 3 -4 meses

Mensal
Semanal

A cada 6 meses

Semanal

Encaminhar de acordo com a necessidade.
Encaminhar de acordo com a necessidade.
A cada 6 meses

Ao diagndstico e a cada 2 anos

Semanal

Semanal

Encaminhar de acordo com a necessidade.
Anual

Anual

Anual

Anual

A cada 3 meses

Anual

Anual

A cada 6 meses

Exames laboratoriais

Hemograma, ureia, creatinina, sddio, potéssio,
calcio, fosfatos, vitamina D, proteinas totais
(albumina), fosfatase alcalina, zinco, ferro, fer-
ritina, receptores de transferrina, reticulécitos,
velocidade de hemossedimentagédo (VHS), volu-
me corpuscular médio (VCM), proteina C-reati-
va (PCR), transaminase glutdmico-oxalacética
(TGO), transaminase glutamico-pirtvica(TGP),
dosagem de glicose, triglicerideos, colesterol
HDL, LDL e fragdes, hormonio foliculo-estimu-
lante (FSH), hormonio luteinizante (LH), hor-
monio estimulante da tireoide (TSH), T4 livre,
cortisol, progesterona, estrona, prolactina,
dehidropiandrosterona (DHEA), androstene-
diona e testosterona, Vitamina B12, carnitina
e folato.

Fonte: Adaptado de Haynes, 2007 e GDF, 2016.

DISQUE

A cada 6 meses — 1 ano

» As informagdes inseridas neste material tem a finalidade de direcionar a con-
sulta rapida dos principais temas abordados nas Diretrizes. A versdo completa
corresponde a Portaria Conjunta SAES/SCTIE/MS n2 24, de 23 de dezembro de
2021 e pode ser acessada em https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/pro-
tocolos/20211231 portal-portaria-conjunta_diretrizes brasileiras_eb-1-1.pdf
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