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Resumo:

Este trabalho teve como objetivo verificar os beneficios da isotretinoina na terapéutica da acne nédulo-cistica em mulheres com hiperadrogenismo
causado pela sindrome dos ovérios policisticos (SOP). Foram escolhidas para amostra 11 pacientes diagnosticadas como portadoras de SOP que
apos verificagao metabolica prévia seguiram por periodo em torno de 20 semanas tomando dose minima de 0,75mg/kg/dia até atingir a dose
acumulada de 120mg/kg ao final do tratamento. Das 11 pacientes que iniciaram o protocolo 10 terminaram sendo que 8 apresentaram como
resultados a cura da acne inflamatéria nddulo-cistica, porém sem nenhuma alteracao do restante do quadro de hiperandrogenismo, como j4 era
esperado. Houve melhora no comportamento psico-social das mulheres relatado pelas mesmas e averiguado pelos médicos durante o protocolo.
Os beneficios cutaneos e comportamentais persistiram apos seis meses do término do tratamento, colocando a isotretinoina como excelente
opcao terapéutica para a acne nédulo-cistica de mulheres com SOP.

(Carvalho Leite Junior A., Carvalho Leite A. Beneficios da isotretinoina no tratamento da acne nodulo-cistica em pacientes hiperandrogénicas devido a sindrome dos ovarios policisticos. Med Cutan
Iber Lat Am 2005;33:211-218)

Palavras Chave: Sindrome dos ovarios policisticos, isotretinoina, acne nédulo-cistica, hiperandroegenismo.

Summary

This study had the objective of verify the benefits of isotretinoin for treating severe acne in women with hyperandrogenism caused by Polycystic
Ovary Syndrome (PCOS). Eleven patients showing cystic and nodular inflammatory acne was diagnosed as PCOS patients and started a 20 weeks
treatment with isotretinoin with a minimum dose of 0.75mg/kg/day until reaching the total dose of 120mg/kg at the end of the protocol. Eleven
patients started the protocol but only 10 of them finished the treatment cycle. Eight of them had as results of the treatment cure of the severe
inflammatory acne without any decrease of the others hyperandrogenics signs. Improvement of the psycho-social behavior was related by the
patients and verified by the physicians during the protocol period. The skin and behavioral benefits was kept after six months of the end of the
treatment. The study concluded that isotretinoin can be an excellent choice for treating the severe inflammatory acne in PCOS women.

Key Words: Polycystic Ovary Syndrome, isotretinoin, severe acne, hyperandrogenism.

A Sindrome dos Ovérios Policisticos (SOP) é uma mani-
festacdo que acomete em torno de 5-10% da populacédo
feminina na idade reprodutiva e pode ser considerada a
maior representante das doencas endocrinoldgicas neste
periodo da vida da mulher[1]. Clinicamente costuma ser
caracterizada pela presenca de anovulacao cronica e hipe-
randrogenismo[2].

O numero de artigos publicados sobre a Sindrome dos
Ovérios Policisticos nos ultimos anos cresceu demasiada-
mente e hoje esta é uma doenca muito estudada em funcao

de sua fisiopatologia relacionada ao metabolismo dos este-
roides sexuais, gonadotropinas e insulinal3,4,5].

Em virtude destas alteracdes metabdlicas hormonais,
sao sinais clinicos comuns da SOP as irregularidades men-
struais, hirsutismo, acne, alopecia e obesidade. Ao exame
€ comum a elevacdo dos niveis androgénicos circulantes,
principalmente da Testosterona e de sua forma livre[6].

As manifestacGes cutaneas, hirsutismo, seborréia, acne
vulgar e alopecia androgenética costumam ser demasiada-
mente relevantes pela sua grande incidéncia, dificil trata-
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mento e comprometimento psicossocial[2,7,8]. A acne vul-
gar e a oleosidade cuténea sdo problemas que apresentam
ocorréncia em torno de 30-40% nas mulheres portadoras
de SOP. Além de serem de dificil tratamento costumam apre-
sentar-se em graus que podem variar de acne comedoniana
a acne nédulo-cistica.

Fisiopatologia da Acne
Sao os hormonios andrégenos que, a partir do inicio da pu-
berdade, favorecem a hipertrofia das glandulas sebaceas
levando ao aparecimento de 06stios dilatados, principalmente
nas areas que apresentam maior quantidade de unidades
pilosebaceas. Os andrégenos também determinam o incre-
mento na produgdo sebéacea por estas glandulas, clinica-
mente representado pelo estado de oleosidade cuténea e
instalacéo da acne[8,9,10,11,12,13]. E importante salientar
que a agéo hormonal determina apenas a hipertrofia e hi-
persecrecdo sebacea e, portanto, o aparecimento da acne
leve ou comedoniana, com comeddes abertos ou fechados,
6stios dilatados e brilho cutdneo devido ao excesso de oleosi-
dade[5]. Soma-se a este quadro a hiperqueratinizagéo dos
oOstios pilosebaceos, também estimulada pelos horménios
androgenos, que em conjunto com a hipersecrecao sebacea
favorece o aparecimento da acne comedoniana[11,12].
Lesdes acneicas inflamatérias costumam estar rela-
cionadas a presenca do agente Propionibacterium acnes
(P.acnes), no interior da glandula[13]. Esta bactéria insta-
la-se na glandula sebéacea e seu metabolismo enzimatico
promove, por hidrolise dos triglicerideos, a liberacao de
substancias irritantes que, por sua vez, atuam como quimio-
taticos para as células do sistema imunolégico. Quando este
quadro esta presente é constante a verificacdo de papulas
inflamatdrias, pustulas, nédulos e cistos inflamatérios, sinais
que caracterizam uma acne de moderada a severa[9,12].
A acne pode ser classificada em 4 tipos de acordo com o
grau de severidade e localizag&o, como consta na Tabela 1.
Apesar da gravidade do quadro evoluir do grau | para o grau
IV, pode haver somatéria de graduagdes diferentes de acne
na formagé&o dos quadros clinicos.

Tabela 1. Classificagéo da Acne.

Tipode Acne Manifestacoes Localizacao principal
Grau | Comeddes, oleosidade da Face
pele e poros dilatados
Grau Il Pépulas e pustulas Face
Grau Il Nodulos e cistos Face
Grau IV Nédulos e cistos Face, colo e dorso
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Tratamentos topicos e sistémicos, que nao a isotretinoina
(antibioticoterapia e antiandrogénicos), para a acne vulgar
nas mulheres com SOP costumam ser efetivos na melhora
dos casos mais leves desta manifestacdo, principalmente
quando os objetivos terapéuticos sao os de corrigir as alte-
racdes metabdlicas que promovem o desenvolvimento des-
tes caracteres na SOP. Apesar disto o indice de recorréncia
e a dificuldade terapéutica quando encontramos uma acne
mais severa pode estar presente[9,12].

A Isotretinoina ou acido 13-cis-retindico, é um isdbmero
sintético do acido trans-retinoico, também conhecido como
tretinoina. Esta medicacao atua na pele inibindo a diferen-
ciagdo sebdacea no interior da glandula sebacea, assim como
a hiperqueratinizacdo. A reducdo da producdo de sebo
acaba por deixar a glandula sebécea e a superficie da pele
indspita para o P. acnes. Alguns estudos demonstram que ao
final do tratamento as glandulas sebéceas passam a produzir
sebo em propor¢des compativeis com as pré-puberais. A
isotretinoina é medicacdo de grande utilidade no tratamento
da acne nodulo-cistica por reduzir a secre¢do sebacea. As
doses terapéuticas variam entre 0,5mg/kg/dia a 1mg/kg/dia
e deve ser tomada até atingir dose acumulada da medicagéo
de 120mg/kg. Sao efeitos colaterais do uso da isotretinoi-
na: problemas hepéticos, dislipidemias, ressecamento de
peles e mucosas e as mal-formagdes congénitas quando
administrada para pacientes gravidas. Recentemente alguns
estudos procuraram relacionar o uso de isotretinoina com
manifestacOpes psiquicas como depressao, e até mesmo
suicidio, apesar das publica¢cdes mais recentes sobre 0 uso
desta medicacao. Isto inclui a conferéncia realizada para
consenso sobre 0 uso seguro da Isotretinoina recentemente
publicado pelo Journal of the American Academy of Derma-
tology, colocarem esta situacdo psiquica como discutivel, ja
gue a acne severa por si s6 é fator limitante, podendo ser
desencadeadora de manifestagcdes como a depressao e o
suicidio[14,15].

Este trabalho procurou avaliar em uma amostra de 11 pa-
cientes, portadoras de SOP, os beneficios cutaneos e psicos-
sociais do uso da isotretinoina por via oral nas pacientes com
acne nodulo-cistica, além da possibilidade de recorréncia
desta manifestacdo apos periodo de 6 meses do término do
tratamento. As pacientes foram primeiramente diagnostica-
das como portadoras da Sindrome dos Ovarios Policisticos
através de avaliacao clinica e exames complementares e,
depois, orientadas a seguir protocolo de tratamento com
dose minima de isotretinoina de 0,75mg/kg/dia.

Materiais e Métodos
A amostra para este estudo foi formada por 11 pacientes,
brancas, portadoras de SOP diagnosticadas por avaliagcdo
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clinica e exames complementares que freqlentaram o
Departamento de Dermatologia da Suclin Medical Solutions
durante os anos de 2002 e 2003. As pacientes incluidas no
estudo apresentaram-se dentro dos critérios diagndésticos
definidos em conferéncia do NIH/NICHHD realizada em
1990, que estabeleceu que sao portadoras de Sindrome
dos Ovarios Policisticos as pacientes que apresentem
anovulagdo crdnica e hiperandrogenismo desde que se-
jam excluidas outras doengas como: Hiperprolactinemia,
Hipotireoidismo, Hiperplasia Adrenal Congénita forma ndo
cléassica e a Sindrome do Cushing[16,17]. Todas as pa-
cientes estavam cientes de que participavam de um estudo
terapéutico com a droga isotretinoina e assinaram termo de
autorizagado para a utilizacdo dos dados obtidos com o estudo
para a confecgdo deste artigo, assim como responderam a
um questionario sobre qualidade de vida elaborado pelos
autores com a colaboragéo da psicéloga da Suclin Medical
Solutions, sobre o desconforto que a acne lhes causava pre-
viamente ao protocolo (Anexo 1), apés o tratamento (Anexo
2), e na visita de seis meses ap6s o término do tratamento
com isotretinoina (Anexo 2).

A idade média das mulheres da amostra foi de 25,7
anos, com idades variando entre 15 a 36 anos. Como a iso-
tretinoina exige conhecimento do peso das pacientes para a
determinacgéo da dose e do tempo de tratamento, a amostra
mostrou peso variando de 47 a 78 kilogramas com média
de peso de 60,9kg. Todas as pacientes eram portadoras de
acne nodulo-cistica, sendo que 4 apresentaram acne apenas
em face, apenas duas apresentaram acne em face e colo,
outras duas em face e dorso e trés pacientes apresentaram
acne nas areas de face, colo e dorso (Tabela 2).

As pacientes foram previamente avaliadas quanto a
presenca de Hirsutismo, Acne, Alopecia, Irregularidades
Menstruais e Obesidade em primeira avaliagéo e foram soli-
citados exames complementares com coleta de sangue para
verificagdo de hiperandrogenismo e para descartar demais
patologias que podem ser diagnoéstico diferencial de SOP.

Clinicamente as pacientes foram avaliadas segundo
critério de Ferriman-Gallwey para diagndéstico de hirsutis-
mo[18,19,20]. Das 11 pacientes da amostra, 4 mostraram-
se com hirsutismo leve, 4 com hirsutismo moderado e 2
com quadro severo. Apenas uma paciente ndo foi constatada
como hirsuta. A Alopecia androgenética apareceu em duas
pacientes sendo: uma com aspecto compativel com grau |
e outra com grau Il segundo classificagdo de Ludwig[21].
Na amostra todas as pacientes apresentavam graus seve-
ros de acne, sendo 4 pacientes portadoras de grau lll e 7
pacientes portadoras de grau IV. As localizacdes da acne
nas pacientes da amostra foram descritas na Tabela 2.
Irregularidades menstruais foram queixas de 10 das 11
pacientes da amostra, sendo que 7 delas apresentaram oli-

Tabela 2. Caracteristicas da amostra.

Pacientes Idade (anos) Peso (kg) Local da Acne
1 26 54 Face
2 17 47 Face, colo e dorso
3 28 66 Face
4 15 78 Face
5 32 60 Face, colo e dorso
6 36 62 Face
7 18 57 Face e colo
8 21 54 Face e colo
9 29 63 Face, colo e dorso
10 30 70 Face e dorso
11 31 59 Face e dorso

gomenorréia, 1 amenorréia e 1 queixou-se de sangramento
uterino disfuncional. Como algumas pacientes estavam em
uso de anticonceptivo oral que atua corrigindo certos tipos
de irregularidades menstruais, a histéria pregressa destas
irregularidades foi levada em consideracao. A obesidade leve
e moderada esteve presente em 2 pacientes, as pacientes 4
e 10 que apresentaram [ndice de Massa Corporal (IMC) de
29,43 e 30,3, respectivamente (Tabela 3).

Dentre os exames complementares utilizados para o
diagnostico, a dosagem dos hormonios realizada entre o
3° ao 5°. dia do ciclo menstrual avaliou os hormdnios hipo-
fisarios LH e FSH além dos andrégenos para estabelecer o
quadro de disfuncdo hormonal e hiperandrogenemia que
qualifica, na grande maioria das vezes, as mulheres com
SOP[8]. A dosagem do LH sérico apresentou-se elevada em
4 pacientes, normal em 3 e baixa em 4 mulheres. O FSH
foi dosado como normal em 4 mulheres e baixo em 7 delas.
A relagdo LH/FSH>2,5, um dos critérios diagnosticos para
SOP[8] esteve elevada em 6 das 11 mulheres da amostra. A
testosterona total esteve elevada em 4 pacientes e em niveis
normais em 7. A testosterona livre, fragdo nao ligada a po-
teina ligadora de hormonios sexuais (SHBG), foi elevada em
5 mulheres. O Sulfato de deidroepiandrosterona (SDHEA),
esteve elevado em 3 mulheres apenas. A androstenediona
mostrou-se em niveis séricos maiores que 0s normais em
4 mulheres (Tabela 4). Vale lembrar que as pacientes que
apresentaram tanto LH quanto FSH baixo estavam em uso
de anticonceptivo oral durante as avaliacdes para diagnostico
da SOP e, portanto, estes dados néo foram considerados
relevantes ja que o uso de estrogénios e progestagenos exo-
genos costumam atuar no eixo hipotalamo-hipofise-ovéarios

Med Cutan Iber Lat Am 2005;33(5):211-218
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Tabela 3. Manifestagoes clinicas da SOP.

Paciente Hirsutismo Acne Grau Irregularidades menstruais Alopecia Obesidade
1 Moderado I Oligomenorréia Ausente Ausente
2 Leve \% Oligomenorréia Ausente Ausente
3 Importante I Oligomenorréia Leve | Ausente
4 Leve 1 Sangramento uterino Ausente Presente IMC=29,43
disfuncional
5 Ausente % Amenorréia Ausente Ausente
6 Moderado 1 Oligomenorréia Ausente Ausente
7 Importante IV Ausente Moderada I Ausente
8 Leve \% Oligomenorréia Ausente Ausente
9 Leve I\ Oligomenorréia Ausente Ausente
10 Moderado I\ Ausente Ausente Presente IMC=30,3
11 Moderado % Oligomenorréia Ausente Ausente

reduzindo significativamente a liberacéo destes dois hormo-
nios (Pacientes 4, 5, 8 e 11)[7,8,10,18,20].

Devemos ainda salientar que os exames complementares
para a excluséo de doencas que sdo diagndstico diferencial
com a Sindrome dos Ovérios Policisticos, como a hiperpro-
lactinemia, hipotireoidismo, Sindrome de Cushing e Hiper-
plasia adrenal congénita, demais avaliacées das funcdes
hipofiséarias, tireoidianas e adrenais foram solicitados, nao
sendo constatada nenhuma outra alteracéo sérica que ex-
cluisse o diagndéstico de SOP.

Nenhuma das pacientes incluidas na amostra estava tra-
tando as manifestacdes de hiperandrogenismo previamente
citadas. Todas as pacientes haviam tentado outros métodos
para tratamento e controle da acne incluindo os retindides
topicos, antibioticos topicos e sistémicos e antiandrogénicos
sistémicos, sem melhora significativa do quadro. Quatro pa-
cientes estavam em uso de anticonceptivo oral para correcéo
de irregularidades menstruais prévias.

Estando todas as pacientes diagnosticadas como porta-
doras de SOP precisdvamos ainda tomar o cuidado de fazer
uma avaliacdo metabdlica minima, sobre a possibilidade do
uso da isotretinoina por via oral nas pacientes da amostra,
no sentido de evitar qualquer complicagcdo metabdlica, co-
mumente hepética, previsivel enquanto da administracdo da
isotretinoina. Dentre os exames solicitados foram incluidos
0 beta-HCG para a exclusédo de gravidez na mulheres da
amostra, além de: Transaminases hepaticas (TGO e TGP),

Med Cutan Iber Lat Am 2005;33(5):211-218

fosfatase alcalina, colesterol total e fracdes, triglicérides,
uréia, creatinina, hemograma e leucograma, insulina de
jejum e tempo de protrombina dosados em amostra de san-
gue. Nenhuma paciente apresentou qualquer alteracéo nos
valores acima citados, encontrando-se, entéo, aptas para
iniciar a terapéutica com isotretinoina. Ficou estabelecido
com as mulheres da amostra que ao final de cada més, do
uso da isotretinoina, um novo screening metabdlico seria
solicitado para avaliacdo da salde da paciente e interrupcao
imediata do uso da medicacao caso modificaces nestes
exames fossem encontradas.

Por questdes de seguranca para a paciente e médico,
e sob orientagdo da Vigilancia Sanitéria, todas as pacientes
foram orientadas ao uso de dois métodos anticonceptivos
(sendo um hormonal e outro de barreira), a comegar um
més antes do uso da isotretinoina por via oral e a terminar
trés meses depois do encerramento desta medicacdo. Em
comum acordo com todas as pacientes ficou estabelecido
que seria ideal e seguro o uso de pilulas anticonceptivas,
como método hormonal, e o preservativo masculino (cami-
sinha), como método de barreira, durante todo o periodo
estabelecido.

As quatro mulheres que ja tomavam a pilula anticoncep-
tiva, logo que foram incluidas na amostra, foram orientadas
a continuar no método. As demais foram encaminhadas ao
ginecologista para avaliacao ginecoldgica e orientagcdo desta
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Tabela 4. Perfil hormonal sérico.

Paciente LH FSH Testosterona total Testosterona Livre SDHEA Androstenediona
1 Elevado Baixo Elevada Elevada Elevado normal
2 Elevado Normal Elevada Normal Normal Elevad
3 Normal Normal Normal Elevada Elevado Normal
4 Baixo Baixo Normal Normal Normal Normal
5 Baixo Baixo Normal Normal Normal Normal
6 Normal Baixo Normal Elevada Elevado Normal
7 Normal Normal Normal Elevada Normal Normal
8 Baixo Baixo Normal Normal Normal Elevado
9 Elevado Normal Elevada Normal Nomal Elevado
10 Elevado Baixo Elevada Elevada Normal Elevado
11 Baixo Baixo Normal Normal Normal Nomal

medicacao. A Tabela 5 apresenta as variacdes de hormdnios
e dosagens destes componentes utilizados como anticoncep-
tivo oral para as pacientes da amostra.

Todas as pacientes mensalmente assinaram os dois
termos, segundo legislacdo do uso de retindides sistémicos
estabelecida pela Vigilancia Sanitaria do Estado de S&o Pau-
lo — SP — Brasil, sendo o primeiro um termo de conhecimento
de risco e consentimento (para pacientes mulheres em idade

Tabela 5. Composicao hormonal dos anticonceptivos orais
utilizados pelas mulheres da amostra.

Paciente Estrogénio/dose Progestageno/dose

1 Etinilestadiol 0,015mg Gestodeno 0,06mg
2 Etinilestadiol 0,02mg Gestodeno 0,075mg
3 Etinilestadiol 0,02mg Gestodeno 0,156mg
4 Etinilestadiol 0,03mg Drospirenona 3mg
5 Etinilestadiol 0,02mg Gestodeno 0,075mg
6 Etinilestadiol 0,035mg Gestodeno 2mg

7 Etinilestadiol 0,015mg Gestodeno 0,06mg
8 Etinilestadiol 0,02mg Gestodeno 0,075mg
9 Etinilestadiol 0,02mg Gestodeno 0,075mg
10 Etinilestadiol 0,02mg Gestodeno 0,15mg
11 Etinilestadiol 0,035mg Gestodeno 2mg

fértil — a respeito de defeitos ao nascimento) e o segundo,
um termo de consentimento informado sobre possiveis
manifestacdes clinicas apresentéaveis com o uso da isotreti-
noina que devem ser informadas ao médico imediatamente
no momento em que aparecem. As pacientes receberam
junto com os termos a notificacdo de receita especial para
Retinodides Sistémicos e receita comum em duas vias, dentro
da normatizacao da Vigilancia Sanitaria. Todos estes docu-
mentos deveriam ser apresentados ao farmacéutico na hora
da aquisicao da medicagao.

As pacientes ainda foram orientadas a usar filtro de pro-
tecdo solar com fator de protecado 30, diariamente enquanto
estivessem em tratamento em funcao da maior sensibilidade
que a pele assume quando em uso de retinéides. Este filtro
deveria ser aplicado pela manha e reaplicado na metade da
manha, apos almoco, na metade da tarde e ao fim da tarde.
Ainda receberam hidratantes labiais e faciais além de colirios
hidratantes para uso caso necessério. Outra medida tomada
foi a orientacdo para se evitar bebida alcodlica durante todo
o transcorrer do tratamento.

Em consenso com as mulheres da amostra ficou deter-
minado que a dose minima de isotretinoina para inicio de tra-
tamento deveria ser de 0,75mg/kg/dia. Como a isotretinoina
pode ser encontrada nas dosagens de 10mg e 20mg, para
uso terapéutico, nem todas as pacientes tomaram a mesma
dose de medicacao durante o tratamento. As pacientes, no
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dia da primeira prescri¢do foram pesadas e o ajuste das
doses/dia foi estabelecido conforme mostra a Tabela 6, as-
sim como o tempo, em dias, de duracéo do tratamento, ja
que usamos como referéncia para o encerramento do uso
da isotretinoina a dose acumulada de 120mg de isotretinoina
por kilograma de peso ao final do tratamento. O tempo médio
de uso da isotretinoina pelas pacientes da amostra ficou em

143 dias (aproximadamente 20 semanas).

Tabela 6. Dose calculada segundo 0,75mg/Kg. Dose utilizada no
protocolo. Tempo de tratamento para atingir dose acumulada de

102mg/Kg em funcgéo de dose utilizada.

Pacientes Dose minimo de Dose usada no proto-  Tempo de tratamento

0,75mg/Kg (mg/dia) colo (mg/dia) ideal (dias)
1 40,5 50 129
2 25,25 40 141
g 48,5 50 158
4 58,5 60 156
5 45 50 144
6 46,5 50 149
7 42,75 50 137
8 40,5 50 129
9 47,25 50 151
10 52,5 60 140
11 44,25 50 142

Resultados

As pacientes iniciaram o tratamento com a isotretinoina
e logo nos dois primeiros meses ja acusaram melhora do
quadro cutaneo de acne. Seis pacientes ndo apresentaram
mais nenhuma manifestagéo acnéica do tipo cistico a partir
do segundo més, apesar de algumas papulas e pustulas
ainda aparecerem até metade do segundo més de uso da
isotretinoina.

As primeiras regides a responder ao tratamento foram o
colo e o dorso nas mulheres 2, 5 e 9 e térax ou dorso nas
mulheres 7, 8, 10 e 11, sendo a face a Ultima a apresentar
quadro de melhora.

O ressecamento da pele e mucosas foi evidente ja no pri-
meiro més de tratamento em todas as pacientes da amostra.
As manifestacBes de ressecamento de pele e labios, foram
bem trabalhadas pelas pacientes que passaram a usar 0s
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hidratantes labiais e faciais previamente indicados. As pa-
cientes 6 e 8, por usarem lentes de contato, foram as que
mais sentiram desconforto nas mucosas conjuntivais, sendo
obrigadas a estar instilando gotas do colirio hidratante nos
olhos com certa freqléncia e até mesmo preferindo usar
seus 6culos em alguns momentos do tratamento. A paciente
9 relatou dispareunia por ressecamento da mucosa vaginal e
foi orientada a usar gel lubrificante no momento da relacdo
ou a optar por preservativos com maior lubrificacao.

A paciente 3 no final do segundo més e antes de iniciar
o terceiro més apresentou modificacdo nas dosagens séri-
cas de suas transaminases hepaticas (TGO e TGP), sendo
orientada a deixar o tratamento e optar por outro tipo de
medicacdo para o tratamento de sua acne.

Todas as pacientes relataram melhora do quadro de res-
secamento de pele e mucosas a medida que o tratamento
se aproximava do quarto més de uso da isotretinoina, ndo
necessitando utilizar com tanta freqtiéncia os hidratantes.

A incidéncia das acnes péapulosa, pustulosa e nédulo-
cistica encerrou-se do terceiro para o quarto més de trata-
mento e apenas raras manifestacbes comedonianas ainda
apresentavam-se nesta época do tratamento.

Como resultado foram observados: reducao importante
da oleosidade da pele e auséncia de lesdes inflamatérias
papulosas, pustulares ou nédulo-cisticas. Ao final do trata-
mento todas as pacientes apresentavam-se com a pele mais
clara em funcéo do desaparecimento da acne inflamatoria e
da reducédo da tonalidade da pele nos locais onde anterior-
mente havia hiperpigmentacao pés-inflamatéria em funcao
do aumento da descamacédo causada por esta medicacgéo.
Tanto a face quanto o colo e dorso responderam de forma
satisfatéria ao tratamento nas dez pacientes que encerraram
o0 protocolo.

Ao final do protocolo as mulheres da amostra respon-
deram a um questionario sobre suas opinides sobre o trata-
mento. Todas as pacientes relataram que estavam satisfeitas
com o resultado final do tratamento. Algumas delas acredi-
tavam que todas as hiperpigmentacdes pos-inflamatorias
deixariam de estar presentes, assim como as cicatrizes de
acnes prévias ao final do protocolo. Estas pacientes foram
orientadas quanto a estas duvidas e possiveis métodos de
melhora destas queixas no futuro.

Todas as pacientes apresentavam-se mais expansivas ao
final do protocolo e creditavam esta modificagcdo do humor
em fungdo da melhora do quadro acnéico que as mantinha
mais timidas e com comportamento mais fechado.

Como ja era esperado nas pacientes que apresentavam
hirsutismo, nenhuma percebeu modificacdes em seus pélos
ao longo do tratamento e nos seis meses que se seguiram ao
término do uso da isotretinoina. A paciente 7, que apresen-
tava alopecia moderada, queixou-se de aumento da area de



Carvalho Leite Junior A. , et al. Beneficios da isotretinoina no tratamento da acne nédulo-cistica em pacientes hiperandrogénicas devido a sindrome dos ovarios policisticos

rarefacao por maior queda de cabelos durante o tratamento.
Esta mesma paciente relatou melhora deste quadro ao ser
avaliada seis meses depois do encerramento do uso de
isotretinoina. Nao houve variagédo importante do peso das
mulheres da amostra durante o transcorrer do uso da isotre-
tinofina e nos meses que se seguiram ao fim do tratamento.

Nenhuma paciente apresentou: tristeza, choros freqlien-
tes, mau humor, perda de interesse em atividades sociais ou
esportivas, mudanca no grau de irritabilidade, problemas de
concentragdo ou de comportamento durante o protocolo que
justificassem a interrupgao do uso da medicagéo, ao contra-
rio, durante o protocolo, a cada visita ao nosso departamento
as pacientes mostravam-se mais alegres com suas peles e
com a melhora acentuada que esta mostrava. Ao final do
protocolo, e seis meses ap6s o0 seu término a aplicagdo do
questionario comprovou esta melhora na qualidade de vida
(Anexo 2).

Os exames complementares, de rotina mensal, ndo sofre-
ram nenhuma modificagcao ao longo do tratamento, ao final
deste, e mesmo apos seis meses do término do protocolo.
Apenas a paciente 3 precisou ser excluida entre segundo e o
terceiro més de protocolo por alteragbes das transaminases
hepaticas. A interrup¢do do uso desta medicacao foi sufi-
ciente para que, apés dois meses, a paciente tivesse suas
transaminases em niveis normais novamente.

Apos seis meses de tratamento as pacientes 2 e 9 foram
as unicas que queixaram-se de manifestacdes de acne in-
flamatéria discreta nos periodos pré-menstruais. Segundo
descrigéo das pacientes as lesdes foram do tipo papular e
em numero de no méaximo trés lesdes por ciclo menstrual. As
demais pacientes ndo se queixaram mais de quadro acnéico
durante os seis meses que se seguiram ao término do uso
da isotretinoina. Ao exame clinico todas elas apresentavam
comeddes abertos em nariz, fronte e abaixo do queixo, po-
rém estas lesdes nédo pareciam incomoda-las.

Ao serem questionadas sobre o que acreditavam ser
importante relatar, apés seis meses de conclusado do trata-
mento, as pacientes disseram estar satisfeitas e felizes com
o resultado. Todas elas disseram que suas vidas haviam
mudado para melhor, principalmente no que diz respeito
ao convivio social, resultado reforcado com a aplicagéo de
questionario de conclusado de protocolo reaplicado no retorno
de seis meses apoés o tratamento (Anexo 2). Cinco pacientes
salientaram que, por receio, ndo haviam aceitado fazer o
tratamento com isotretinoina via oral anteriormente e que
se soubessem dos beneficios teriam procurado esta opgéo
terapéutica antes. Lembraram ainda do sofrimento causado
pelo ressecamento da pele e mucosas nos primeiros meses
de tratamento e do desconforto de ter de passar o filtro prote-
tor solar cinco vezes ao dia durante o periodo que estiveram
em uso da medicagéo.

Comentarios

O uso da isotretinoina foi importante na solugao da acne
severa em pacientes mulheres com Sindrome dos Ovérios
Policisticos. Oito de 11 pacientes da amostra tiveram cura
do quadro acnéico inflamatério nédulo-cistico em face, colo
e dorso com isotretinoina por via oral até atingir a dose de
depodsito de 120mg/kg e mantiveram o resultado quando
avaliadas apds seis meses do término do tratamento. Duas
pacientes queixaram-se de acne papular no periodo pré-
menstrual apés o final do protocolo quando voltaram para
a avaliacdo apo6s seis meses do término do uso da isotre-
tinofna. Apesar disto, estas pacientes estavam satisfeitas
com seu resultado. Uma Unica paciente nédo terminou o
protocolo em funcdo de manifestar elevacdo das enzimas
hepaticas entre o0 segundo e o terceiro més de tratamento
com isotretinoina.

Todas as pacientes acusaram ressecamento de pele e
mucosas durante o protocolo, sendo estas manifestacoes
mais intensas no comeco do tratamento. O uso continuado
de hidratantes sobre a pele, labios, conjuntiva e mucosa va-
ginal foram suficientes para reduzir o desconforto promovido
pela medicacao.

Nenhuma manifestacdo que acusasse alteracao de hu-
mor negativa e que viesse a ser problema para a continuida-
de do tratamento foi verificada ou percebida pelas pacientes,
assim como na avaliacdo médica durante o transcorrer do
protocolo. Ao contrario, a melhora do quadro acnéico mos-
trou ser de grande valia para promover mudanga positiva
no humor das pacientes que se tornaram mais alegres e
extrovertidas a medida que o protocolo avancava. Esta
mudanca de comportamento e na auto-estima foi verifi-
cada e comprovada pela comparagéo dos resultados dos
questionérios aplicados previamente (Anexo 1), ao final do
protocolo (Anexo 2) e ap6s seis meses do término do trata-
mento (Anexo 2).

Apesar da melhora da acne, outras manifestactes de
hiperandrogenismo mantiveram-se presentes durante o
tratamento a na avaliagédo apos seis meses, fazendo-se en-
tdo necessaria corre¢do do quadro metabdlico hormonal,
posterior ao tratamento com isotretinoina para a melhora
dos demais sinais clinicos.

Mesmo com os beneficios observados em nossa pesqui-
sa algumas duvidas ainda ficam abertas. Acreditamos que
seria importante nova pesquisa que tenha uma amostra com
maior numero de mulheres e um acompanhamento, pés-
tratamento, por mais de seis meses destas pacientes para
melhor verificacao da evolucdo deste quadro. Outra sugestéo
parte do principio de que, como o hiperandrogenismo ndo
foi tratado durante este protocolo, pensamos que no futuro
estas mulheres possam vir a apresentar novamente acne
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moderada ou severa, 0 que poderia ser ponto de partida
para outras pesquisas clinicas.

De modo geral, os beneficios do uso da isotretinoina para
o tratamento da acne nédulo-cistica em pacientes com SOP
foram percebidos fisicamente, com a cura da acne nas areas
acometidas, assim como dentro do ponto de vista psico-
social, ja que as mulheres pesquisadas mostraram melhora
no humor e maior auto-estima.

ANEXO 1
Questades sobre Qualidade de Vida Realizadas antes
de iniciar o protocolo com Isotretinoina

1- Quanto a acne |he incomoda em sua vida?

[IN&do incomoda. [1Discretamente. [IRazoavelmente.
[TMuito.

2-Vocé ja deixou de participar de atividades sociais em
fungéo de sua acne?

[1Sempre. [10casionalmente. [INunca.

3- A acne te atrapalha, ou ja te atrapalhou, em relacio-
namentos afetivos?

[1Sempre. [10casionalmente. [INunca.

ANEXO 2
Questoes sobre Qualidade de Vida Realizadas apés o
término do protocolo com Isotretinoina

1- Atualmente a acne é um problema em sua vida?

[IN&o. []Sim.

2- Do que mais gostou no tratamento?

[IResposta aberta.

3- Do que menos gostou no tratamento?

[IResposta aberta.

3- Do que menos gostou no tratamento?

[IResposta aberta.

4- Atualmente vocé acredita que a acne te incomoda
como antes do protocolo com a isotretinoina?

[INGo incomoda. []Discretamente. [JRazoavelmente
[IMuito.

5- Tem deixado de participar de atividades sociais em
fungéo da acne?

[1Sempre. [10casionalmente. [INunca.

6- Houve mudangas na maneira como encara seus rela-
cionamentos afetivos apds o protocolo com a isotretinoina?

[1Discreta. [IRazoavel. [1Importante.
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