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RESUMO

MARTINS, Clarissa Pereira dos Santos. Vitiligo na infdncia: analise das caracteristicas
clinico-epidemiolodgicas de 701 casos. 2019. 64 f. Dissertacao (Mestrado em Ciéncias
Médicas) — Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio
de Janeiro, 2019.

Vitiligo ¢ desordem adquirida da pigmentacdo que afeta aproximadamente 0,5% a
2,0% da populacdo mundial; e 25% dos casos se iniciam antes dos 10 anos de idade. Embora
prevalente, existem poucos estudos brasileiros ¢ mundiais sobre a caracterizagdo do vitiligo na
infancia. Objetiva-se avaliar as caracteristicas clinico-epidemioldgicas e laboratoriais do
vitiligo na infancia. Trata-se de estudo observacional, retrospectivo e analitico, realizado
através da obtencao de dados de prontudrios de pacientes atendidos entre abril de 2006 a abril
de 2015. Selecionou-se amostra com idade inferior ou igual a 18 anos, cujo diagnostico de
vitiligo foi realizado até os 13 anos de idade por dermatologistas no ambulatorio de vitiligo do
Instituto de Dermatologia Professor Rubem David Azulay da Santa Casa de Misericordia do
Rio de Janeiro. Varidveis como sexo, tipo e subtipo clinico de vitiligo, idade de inicio, local
de inicio da doenga, estresse emocional, presenga de autoanticorpos, fendmeno de Koebner,
historia familial e pessoal de doengas autoimunes, presenga de nevo halo e estabilidade das
lesdes, foram avaliadas. Foi realizada analise descritiva dos dados observados, expressos pela
frequéncia, média e desvio padrao na amostra total, por tipo e subtipos de vitiligo na infancia.
Efetuou-se ainda a comparagdo das varidveis clinicas e epidemioldgicas entre os tipos e
subtipos clinicos de vitiligo que compunham a amostra, bem como comparagdo com os dados
da literatura mundial. Encontrou-se predominio do sexo feminino (62,0%) e do subtipo
generalizado (53,8%). A média de idade do inicio da doenga foi 5,9 anos. O local de inicio
mais acometido foi cabecga/pescogo (44,2%), o fendmeno de Koebner esteve presente em
38,2%, estresse emocional em 67,0%, nevo halo em 17,4% e doenca autoimune associada em
6,7% dos pacientes. Historia familial de vitiligo foi observada em 16,9% e estabilidade das
lesdes foi reportada em 20,1% dos pacientes. A presenga de historia familial positiva nao
influenciou significativamente a idade de inicio nem a estabilidade da doenga. Encontramos
diferenca significativa entre vitiligo segmentar e ndo segmentar com relagcdo a idade de inicio
do vitiligo, frequéncia de fendmeno de Koebner, de hipotireoidismo, de anticorpos anti-TPO,
de historia familial de psoriase e de nevo halo. Nao houve diferenga significativa com relagao
a estabilidade das lesdes e a presenga de estresse emocional entre os 2 grupos. Os resultados
obtidos sdo, em parte, semelhantes aos dados da literatura mundial. Contudo, ha
particularidades regionais que podem, teoricamente, ser explicadas por bases étnicas/genéticas
diferentes. O presente estudo, por congregar grande amostra de pacientes, ajuda na melhor
elucidagdo das caracteristicas do vitiligo iniciado na infancia na populagdo brasileira.

Palavras-chave: Infancia. Vitiligo. Epidemiologia.



ABSTRACT

MARTINS, Clarissa Pereira dos Santos. Clinical and Epidemiological Characteristics of

Childhood Vitiligo: a study of 701 patients. 2019. 64 f. Dissertacao (Mestrado em Ciéncias
Médicas) — Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio
de Janeiro, 2019.

Vitiligo is an acquired pigmentary disorder that affects approximately 0,5% to 2,0% of
the world population, and 25% of cases begin before 10 years of age. Although prevalent,
there are few studies in Brazilian and world literatures on the characterization of childhood
vitiligo. We aimed to evaluate clinical and epidemiological characteristics of childhood
vitiligo. It is an observational, retrospective and descriptive study conducted by obtaining data
records of patients under the age of 18, in which disease onset occurred before 13 years of age
by dermatologists at vitiligo clinic of Instituto de Dermatologia Prof. Rubem David Azulay,
Rio de Janeiro from 2006 to 2015. Variables such as gender, clinical type and subtype of
vitiligo, age of onset, site of onset, autoimmune associated diseases, emotional stress,
autoantibodies, Koebner phenomenon, familial and personal history of autoimmune diseases,
presence of halo nevus and stability of the lesions were evaluated . Descriptive analysis of the
data was performed, expressed by the frequency, the mean and standard deviation in the total
sample, and by types and subtypes of childhood vitiligo. It was also performed to compare the
clinical and epidemiological variables between types and subtypes of vitiligo. We have also
compared our results with world literature. We found predominance of females (62,0%). The
most common subtype was generalized vitiligo (53,8%). The average age of disease onset was
5,9 years. The most affected site of onset was the head/neck segment (44,2%). The Koebner
phenomenon was present in 38,2%, emotional stress was present in 67,0% of the patients,
halo nevus was present in 17,4% and associated autoimmune disease in 6,7% of the patients.
Family history of vitiligo was observed in 16.9% of the patients and stability was reported by
20,1% of patients. The presence of positive family history did not significantly influence the
age of onset nor the stability of the lesions. We found a significant difference between
segmental vitiligo and non segmental vitiligo regarding the age of onset, Koebner
phenomenon, hypothyroidism, anti-TPO antibodies, family history of psoriasis and halo
nevus. However, there was no significant difference regarding the stability of the lesions and
the presence of emotional triggering factors between the 2 groups. Our results were, in part,
similar to those of the world literature. However, there are differences due, theoretically, to
regional particularities based on different ethnic/genetic backgrounds. Our study presents a
great number of patients, which helps to better elucidate the peculiarities of childhood vitiligo
in the Brazilian population.

Keywords: Childhood. Vitiligo. Epidemiology.
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INTRODUCAO

Vitiligo ¢ uma desordem adquirida da pigmentagao resultante da perda progressiva de
melandcitos funcionais, células produtoras de pigmento melanico da pele, pelos e mucosas.
Manifesta-se clinicamente por maculas hipocromicas e/ou acrdmicas, que acometem
principalmente face, pescogo e areas sujeitas a trauma como proeminéncias 0sseas das maos,
antebragos e pés, apesar de poderem surgir em qualquer regido do corpo. Sua etiopatogenia
ainda ¢ controversa e envolve fatores genéticos, autoimunes, bioquimicos, oxidativos, neurais
e ambientais (1).

O diagnostico diferencial inclui lesdes de pele, pelos ou mucosa, que apresentem
despigmentacdo parcial ou total: lesdes herdadas geneticamente como piebaldismo, esclerose
tuberosa, albinismo, hipomelanose de Ito, sindrome de Waardenburg, sindrome de
Hermanski-Pudlak, sindrome de Menkes, sindrome de Ziprkowski-Margolis e sindrome de
Griscelli; hipocromia pos-inflamatéria; nevo acromico; hipomelanoses relacionadas a
aumento do turnover epidérmico/inflama¢ao com psoriase, dermatite atdpica, dermatite
seborreica e pitiriase alba; doengas autoimunes como lupus discoide, esclerodermia e liquen
escleroso; hipomelanoses relacionadas a infiltrado liquenoide/citotoxico e incontinéncia
pigmentar como liquen plano e reagdes toxicas a droga; hipocromias relacionadas a infecgdes
como pitiriase versicolor, hanseniase, leishmaniose, oncocercose; hipomelanose macular
progressiva; leucodermias pds trauma (queimaduras, cicatrizes); hipomelanoses associadas a
malignidade como micose fungoide e melanoma; hipocromias ocupacionais e associadas a
drogas como derivados fenodlicos/catecois, drogas de uso sistémico (cloroquina, flufenazina,
fisiostigmina, imatinibe) e de uso topico (imiquimode, uso cronico de corticoides) (2).

De acordo com a revisdo realizada em 2011, na Conferéncia Vitiligo Issues Consensus
(2), as formas clinicas de vitiligo podem ser classificadas em: vitiligo ndo segmentar, que
inclui as formas acrofacial, mucosa, generalizada, universal e vitiligo misto; vitiligo
segmentar e formas indeterminadas, como vitiligo punctata, vitiligo minor e vitiligo folicular.

Apresenta associacdo com diversas doengas autoimunes como alopecia areata,
diabetes mellitus tipo 1, anemia perniciosa, doenca de Addison e tireoidite autoimune
(Doencga de Hashimoto) (3.4).

A prevaléncia geral varia entre 0,06 a 2,28%, ja em criangas e adolescentes esta varia
entre 0,0 a 2,16%, de acordo com Kriiger et al/ (5). No Brasil, em 1981, Bechelli et al (6)

reportaram prevaléncia de 0,04% em criancas em idade escolar. Na China, estudo de base
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populacional com 17.345 habitantes de 6 cidades encontrou prevaléncia de 0,1% em criancas
de 0-9 anos e 0,36% entre 10 e 19 anos (7). Ja estudo egipcio no deserto do Sinai com 2.194
criancas encontrou prevaléncia de 0,18% (8). Os efeitos da influéncia da base genética
populacional e fatores ambientais na prevaléncia do vitiligo permanecem desconhecidos.

Acomete ambos os sexos, todas etnias e qualquer idade, sendo que 50% dos casos se
iniciam antes dos 20 anos de idade e 25%, antes dos 10 anos de idade (2, 9-11). O vitiligo
iniciado na infancia apresenta caracteristicas distintas do iniciado na idade adulta, como maior
numero de casos no sexo feminino, maior incidéncia de casos segmentares € menor incidéncia
de doengas autoimunes associadas. E, portanto, considerado um tipo distinto de vitiligo (12).
A idade limite de inicio da doenca que define caso de vitiligo da infancia varia amplamente na
literatura mundial (entre 12 a 16 anos de idade) (13-19).

Estudos que investiguem vitiligo de inicio na infincia, em especial com grande
tamanho amostral, sdo raros na literatura brasileira e mundial. Considerando que a doenca se
inicia, frequentemente, na infancia ou adolescéncia, tal cenario ressalta a importancia de
novos estudos que contemplem essa populacao. Apesar de ndo levar a incapacidade funcional,
desencadeia grande impacto psicossocial e apresenta potencial de afetar o desenvolvimento do

paciente, em especial na faixa etaria pediatrica.
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1 OBJETIVOS

1.1 Objetivo geral

Descrever o perfil clinico e epidemiologico de 701 casos de vitiligo iniciado na
infancia atendidos no ambulatério de vitiligo do Instituto de Dermatologia Professor Rubem

David Azulay (IDPRDA) da Santa Casa de Misericérdia do Rio de Janeiro.

1.2 Objetivos especificos

Comparar as caracteristicas da populagcdo em estudo com dados da literatura mundial
de vitiligo na populacdo pediatrica; comparar os dados clinico-epidemioldgicos e laboratoriais
entre os tipos e subtipos de vitiligo; além de analisar a influéncia da presenca de historia

familial de vitiligo na idade de inicio e estabilidade da doenga.
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Desenho do estudo

Estudo observacional, retrospectivo e analitico realizado através da obtengdo de dados
dos prontuarios de pacientes atendidos no ambulatorio de vitiligo do Instituto de
Dermatologia Professor Rubem David Azulay da Santa Casa de Misericordia do Rio de

Janeiro entre o més de abril do ano de 2006 ¢ o més de abril do ano de 2015.

2.2 Populacio e amostra

2.2.1 Populacdo

Pacientes com diagndstico de vitiligo do ambulatério de vitiligo do Instituto de

dermatologia Prof. Rubem David Azulay (IDPRDA).

2.2.2 Amostra

Foi constituida por amostra de conveniéncia, pacientes de ambos os sexos, entre 0 e 18
anos de idade, inclusive, que reportavam idade de inicio do vitiligo igual ou inferior a 13 anos
de idade. O diagndstico de vitiligo foi realizado clinicamente por dermatologistas do
IDPRDA, com auxilio da luz de Wood, por meio de historia clinica e exame fisico completo.
A classificagdo clinica dos pacientes baseou-se na revisao conduzida pelo Vitiligo Global

Issues Consensus Conference (VGICC) (2).
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2.2.3 Critérios de inclusio

Pacientes com diagnostico clinico de vitiligo realizado até idade igual ou inferior a 13
anos. A idade maxima de inicio do vitiligo que se adequa a defini¢do de “vitiligo iniciado na
infancia” varia amplamente em diversos estudos mundiais. No presente estudo, estipulou-se

arbitrariamente a idade maxima de inicio de 13 anos, inclusive.

2.2.4 Critérios de exclusido

Foram excluidos do estudo pacientes com mais de 18 anos de idade para minimizar

viés de memoria.

2.3 Coleta de dados

Revisdo de prontuarios médicos de pacientes atendidos entre 0 més de abril do ano de
2006 e o més de abril do ano de 2015 no ambulatorio de vitiligo do IDPRA. Todos os
prontudrios do setor possuem ficha padronizada preenchida na ocasido da admissdao no

ambulatorio. (ANEXO C)

2.4 Descricao das variaveis

2.4.1 Diagnostico e classificagdo de vitiligo de acordo com o consenso global de vitiligo

publicado em 2012 (2).

2.4.2 Foram coletadas as seguintes varidveis: idade do paciente no momento da primeira

consulta, sexo, local e idade de inicio do vitiligo, tipo e subtipo clinico de vitiligo, presenga de
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estresse emocional como fator desencadeante/agravante das lesdes de vitiligo (ex: separagdo
dos pais, morte na familia, problemas escolares, etc), histéria familial (até o segundo grau de
parentesco) e pessoal de comorbidades associadas ao vitiligo (diabetes mellitus tipol,
psoriase, tireoidite autoimune, anemia perniciosa, alopecia areata, colagenoses), historia
familial de vitiligo, historia familial de cabelos brancos antes dos 30 anos de idade, presenca
de nevo halo, estabilidade das lesdes e presenga de fenomeno de Koebner.

Classificou-se como “estavel” o paciente que nao apresentou novas lesdes e/ou expansao de
lesdes pré-existentes de vitiligo durante o periodo de um ano, de acordo com relato dos pais
e/ou do paciente. Desconsiderou-se o aumento proporcional das lesdes decorrente do
crescimento somatico do paciente. O fendomeno de Koebner foi considerado presente caso
houvesse relato de surgimento de lesdes apds trauma, excetuando-se lesdes em areas de

trauma recorrente, como cotovelos e joelhos.

2.4.3 Foram coletados os resultados dos seguintes exames laboratoriais: TSH (hormoénio
tireoestimulante), T4 livre (tiroxina livre), anticorpos anti-TPO (anticorpos anti-
tireoperoxidase), anti-TG (anticorpo anti-tireoglobulina), TRAB (anticorpo anti-receptor de
TSH), FAN (fator antinuclear), anticorpo anti-c€lula parietal e indices hematimétricos.
Pacientes que apresentaram elevacdo dos autoanticorpos tireoidianos e funcdo tireoidiana
normal foram considerados portadores de doenga autoimune da tiredide; os que apresentaram
alteracdo dos niveis de TSH e/ou T4 livre associada a elevacdo dos autoanticorpos
tireoidianos foram caracterizados com o portadores de doenca autoimune da tireoide com
alteragdo hormonal. Os exames laboratoriais foram solicitados na primeira consulta e

realizados em laboratorios particulares externos.

2.5 Analise de dados

A anélise descritiva apresentou na forma de tabelas os dados observados, expressos
pela frequéncia (n) e percentual (%) para dados categodricos (qualitativos) e pela média e
desvio padrdo para dados numéricos na amostra total e por tipo e subtipos de vitiligo na

infancia.
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A comparagdo das variaveis clinicas e epidemioldgicas entre dois tipos de vitiligo
(segmentar e ndo segmentar) foi realizada pelo teste de y* ou exato de Fisher para dados
categoricos e pelo teste # de Student para amostras independentes para dados numéricos. A
medida de for¢a da associagdo foi a razdo de chance e o respectivo intervalo de confianga de
95%.

O critério de determinagdo de significancia adotado foi o nivel de 5%. A analise
estatistica foi processada pelo software estatistico SAS® System, versdo 6.11 (SAS Institute,

Inc., Cary, North Carolina).

2.6 Aspectos éticos

O presente estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa do Hospital
Universitario Pedro Ernesto (HUPE/UERJ) em 2016 sob parecer N° 56622116.4.0000.5259
(ANEXO A). A Santa Casa de Misericordia do Rio de Janeiro ndo possuia comité de ética em
pesquisa na ocasido da realizacdo deste estudo. A intervengdo a qual os pacientes foram
submetidos, coleta de exames laboratoriais, ja ¢ parte integral do atendimento e seguimento

clinico do vitiligo na infancia.
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3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 Definicao de vitiligo

Desordem da pigmentacdo caracterizada por maculas hipocrémicas e/ou acrOmicas
resultantes da destruicdo progressiva dos melandcitos nas areas afetadas, que podem
compreender: pele, pelos e mucosas (13,14). Seu diagndstico ¢ fundamentalmente clinico e

pode ser auxiliado pelo uso da luz de Wood (20).

3.2 Epidemiologia

Afeta aproximadamente 0,5 a 2,0% da populagdo mundial € 0,0 a 2,16% das criangas ¢
adolescentes (5). Pode se manifestar desde pouco tempo apoés o nascimento até tardiamente na
idade adulta (20). Estima-se que 50% dos casos se iniciam antes dos 20 anos de idade e 25%,
antes dos 10 anos de idade (21).

Acomete igualmente todas as etnias e fototipos (22), sendo aventada possivel heranga
de padrdo ndo-medeliano, poligénico e multifatorial (23-25). Apesar de ndo haver diferenca
na proporcao entre os sexos em adultos, em criancas ndo ha consenso entre os estudos. (26)
Historia familial de vitiligo € observada em cerca de 8% dos adultos. Em contraste, 12% a
35% dos pacientes pediatricos com vitiligo t€ém membros da familia acometidos (1,22).

Ja foi reportado que a idade de inicio da doenca é menor em casos familiares de

vitiligo do que em casos esporadicos (26).

3.3 Etiopatogenia

No vitiligo ocorre padrdo varidvel de perda dos melandcitos funcionais da epiderme e
do reservatorio folicular. Tal perda ¢, em geral, cronica e progressiva, com periodos de

remissdao espontanea. Contudo, o mecanismo pelo qual ocorre a perda de melanocitos nunca
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foi claramente compreendido, sendo entendido como desordem multifatorial. A expressao
clinica da doenga sugere o envolvimento de fatores como trauma localizado, estresse
emocional e predisposi¢do autoimune, atuando de forma sinérgica. As teorias autoimune, do
estresse oxidativo/bioquimica, neural ¢ a do defeito de adesdo na epiderme parecem
prevalecer, isoladas ou em associagdo (27). Tem-se ainda que a patogé€nese difere entre as

formas segmentar e ndo segmentar de vitiligo.

3.3.1 Teoria autoimune:

A teoria autoimune foi baseada na associacao epidemiologica do vitiligo com diversas
doengas autoimunes, na resposta favoravel aos imunossupressores e corticoides (28) e na
detecg¢do de anticorpos, principalmente da classe IgG, contra proteinas dos melanocitos (ex:
TYR, TYRP1, DCT, MCHR1, SOX10) no soro de pacientes com vitiligo. Contudo, foi
sugerido que sua presenga seja secundaria ao dano de queratindcitos e melanocitos (28). Os
melandcitos apresentam antigenos na presenca de MHC de classe II, em resposta a trauma ou
inflamacao local, levando a sua destruicao autoimune (29).

A demonstracdo da infiltragdo perilesional por linfécitos T CD8+ reforca a teoria
autoimune. E possivel que o recrutamento dessas células ocorra através da ativagio de células
dendriticas nos locais de trauma epidérmico. Linfocitos T citotdxicos melandcito-especificos
foram associados a atividade de doenca e demonstrou-se em estudo in vitro que tais
infiltrados na area perilesional destruiram os melanocitos vizinhos (29).

Com relagdo ao vitiligo segmentar especificamente, apesar da exata causa da
destruicdo de melandcitos permanecer controversa, evidéncias crescentes de possivel
destruicao autoimune/autoinflamatoéria tém sido publicadas. Vitiligo segmentar e nao
segmentar ndo seriam entidades completamente separadas, mas poderiam representar
variantes do mesmo espectro da doenca (30). Attili et al (31) concluiram que o vitiligo
segmentar corresponde histologicamente ao vitiligo ndo segmentar, de modo que apresenta
infliltrados inflamatorios na maioria dos pacientes com lesdes novas ou em evolugdo. Em
2010, vanGeel e Mollet proveram indicios de resposta mediada pela imunidade celular nas
fases iniciais do vitiligo segmentar associado ao nevo halo e a analise histopatologica
demonstrou infiltrado linfocitico, majoritariamente composto por linfocitos TCD8+, na

juncao dermoepidérmica (32).
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3.3.2 Teoria do estresse oxidativo

Tal hipotese postula que a disfuncdo de vias metabdlicas levaria ao acimulo de
metabolitos toxicos, como espécies reativas de oxigénio. Ha evidéncias da detecgdo in vivo de
niveis elevados de peroxido de hidrogénio na epiderme com lesdo de vitiligo, cujas fontes
potenciais incluem: acimulo de pteridinas oxidadas; aumento da biossintese de catecolaminas
associado ao aumento da atividade da monoamina oxidase A; inibi¢do da
tiorredoxina/tiorredoxina redutase pelo calcio, no contexto de deficiéncia na homeostase do
calcio no vitiligo. Tem-se ainda degradagdo oxidativa da catalase que resulta em baixos niveis
dessa enzima protetora nas lesdes de vitiligo. Nao se determinou se tais alteragdes sdo a causa

das lesdes, secundarias ao ataque imune ou defeito intrinseco nos melanocitos (20).

3.3.3 Teoria neural

O vitiligo segmentar, geralmente, distribui-se ao longo de um dermatomo. Essa
observagdo originou a hipotese neural, a qual propde que determinados mediadores quimicos
liberados pelas terminagdes nervosas possam gerar decréscimo na producdo de melanina.
Niveis elevados do neuropeptideo Y foram demonstrados nas lesdes de vitiligo (11).
Hipoidrose ocorre em algumas lesdes de vitiligo segmentar, e alguns pacientes apresentaram
moderadas alteragdes degenerativas ou regenerativas nos axonios e c€lulas de Schwann das

areas despigmentadas (11).

3.3.4 Teoria do defeito de adesdo

Existem evidéncias de melanocitorragia transepidérmica em fung¢do de defeitos na
adesdo dos melanocitos: desprendimento e perda transepidérmica observados em estudos in
vivo das lesdes de vitiligo; o que pode ser evidenciado na histopatologia pelo achado de
melandcitos na derme. Em fun¢do disso, muitas vezes encontramos quadro histopatologico

compativel com hipocromia pds-inflamatoria (20).
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3.4 Classificacao e aspectos clinicos do vitiligo

De acordo com a revisao conduzida pelo Vitiligo Global Issues Consensus Conference

(VGICC) entre 2011 e 2012 (2), o vitiligo pode ser classificado nas seguintes formas clinicas:

a) Vitiligo ndao segmentar (VNS): que compreende vitiligo acrofacial, mucoso,
generalizado, universal, formas mistas e formas raras.

- subtipo acrofacial pode afetar face, cabega, maos e pés. Envolve,
preferencialmente, a regido perioral e as extremidades dos digitos.

- subtipo mucoso pode afetar as mucosas oral e genital. Caso haja
acometimento de mucosa no contexto de um quadro de vitiligo ndo segmentar,
classifica-se o vitiligo como ndo segmentar. Contudo, quando houver
acometimento de apenas uma mucosa, classifica-se o vitiligo como
indeterminado.

- subtipo generalizado caracteriza-se por maculas, geralmente,
simétricas. Pode afetar qualquer area do tegumento, principalmente maos,
dedos, face e areas expostas a traumatismos.

- subtipo universal ¢ a forma que afeta grande extensdo do tegumento
(80-90% da superficie corporal). Essa denominagdo ¢ comumente usada
quando uma forma ndo segmentar de vitiligo progride para despigmentacao
completa da pele, pelos e, ocasionalmente, mucosa oral e/ou genital.

- vitiligo misto: coexisténcia de vitiligo segmentar e ndo segmentar. A
associagdo pode ser vista como exemplo de manifestacio segmentar
superimposta de desordem poligénica generalizada, na qual o envolvimento
segmentar precede a generalizacdo da doenga e ¢ mais resistente ao tratamento.
A presenca de halo nevo e leucotriquia na apresentagdao inicial da doenca
podem ser fatores de risco para o desenvolvimento de vitiligo misto em
pacientes com vitiligo segmentar.

- formas raras: forma puntata caracteriza-se por lesdes puntiformes,
bem demarcadas, de 1 a 1,5 mm, em qualquer area do corpo. A forma minor
parece ser limitada a melanodérmicos e trata-se de um defeito parcial da
pigmentacdo. O vitiligo folicular refere-se a forma generalizada de vitiligo

vista em jovens melanodérmicos com envolvimento primordial do reservatdrio
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folicular. H4 acometimento folicular generalizado com perda dos melandcitos
foliculares, traduzindo-se clinicamente em pelos corporais, cabelos e cilios
brancos.

b) Vitiligo indeterminado (VI): inclui as formas focal (maculas acromicas ou
hipocromicas milimétricas, adquiridas, que ndo se distribuem em disposi¢do
segmentar tipica e que ndo evoluiram para apresentagdo nao segmentar apos 1
a 2 anos); ¢ de mucosa (quando apenas 1 s0 sitio € acometido).

c) Vitiligo segmentar (VS): pode ser uni, bi ou multissegmentar. A forma
unissegmentar ¢ a mais comum, apresentando-se como maculas acromicas de
um lado do corpo, geralmente respeitando a linha média; envolvimento
folicular precoce (leucotriquia) e desenvolvimento rapido ao longo de poucas
semanas a meses, seguido de curso clinico protraido posteriormente. A distinta
distribui¢do segmentar com demarcagdo da linha média, associada a outras
caracteristicas vistas na forma unissegmentar (leucotriquia, curso protraido),
ajuda na distingdo entre vitiligo ndo segmentar e casos bilaterais de vitiligo

segmentar.

Tabela 1 - Classificagdo clinica do vitiligo

Tipos Subtipos

Acrofacial
Mucoso (mais de 1 sitio afetado)
Generalizado
Ndo segmentar
Misto (associado ao vilitigo s egmentar)
Universal
Formas raras
Segmentar Uni biou plurissegmentar
Focal

Indeterminado
Mucoso (umsé sitio afetado)

Fonte: Adaptado de Revised classification/nomenclature of vitiligo and related issues: the Vitiligo Global
Issues Consensus Conferences, 2012 (2)
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Figura 1- Apresentagdes clinicas do vitiligo

rAA

Focale Segmentale Acrofaciale Vitiligo Vitiligo
vitiligo vitiligo vitiligo vulgaris universalis

/

Fonte: https://www.drnraboobee.com/vitiligo (33)

Koga et al (34) propuseram que o VS seria diferenciado do VNS com base em
caracteristicas etiologicas. Estudos clinicos recentes desafiaram o conceito de que essas duas
formas de vitiligo sejam distintas (35,36). Ademais, evidéncia de inflamacao foi demonstrada
em alguns casos de VS inicial, sugerindo que VNS e VS podem ambos possuir etiologia
relacionada a inflamacao e autoimunidade (35,36). Adicionalmente a sua distribui¢do limitada
e segmentar, o vitiligo segmentar tipicamente apresenta idade de inicio mais precoce do que o
VNS, bem como evolucdo rapidamente progressiva, porém limitada. A despigmentagao
progride dentro de um segmento corporal ao longo de 6 a 24 meses e entdo cessa; sendo que
sua progressdao futura ¢ rara. Além disso, diferentemente do VNS, o VS apresenta
envolvimento precoce dos melandcitos foliculares, de modo que até¢ 50% dos pacientes
apresentam poliose nas areas afetadas. Tem-se ainda que o autoenxerto de melandcitos
tipicamente exibe bons resultados em pacientes com VS, evoluindo com repigmentagdo
satisfatoria. A presenca de halo nevo e leucotriquia na fase inicial das lesdes pode indicar
risco aumentado para o desenvolvimento de vitiligo misto em pacientes com VS (35). A
patofisiologia da distribuicdo segmentar das lesdes permanece extremamente controversa
(38). Acredita-se que a doenca segmentar tenha natureza limitada, de modo que nao ¢
provavel a ocorréncia de outras doengas autoimunes associadas. Em estudos de revisdao nos
Estados Unidos, Sérvia, Grécia e Itdlia, ndo houve associa¢do entre vitiligo segmentar em
criancas e doenga da tiredide, enquanto 10,7 a 26,0% das criancas com doenga generalizada
apresentaram anormalidades tireoidianas. Quando comparados do ponto de vista clinico, o

vitiligo segmentar e ndo segmentar apresentam caracteristicas distintas: o vitiligo nao
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segmentar caracteriza-se por maior numero de lesdes, envolvimento de maior area de
superficie corporal, maior incidéncia de fendmeno de Koebner, bem como maior frequéncia
de progressao da doenga, de anormalidades tireoidianas e de anel hiperpigmentado ao redor
das lesdes (39).

Os termos “vitiligo ocupacional” e “vitiligo por exposi¢do a contactantes” tém sido
usados para descrever forma clinica distinta, induzida por exposi¢do a determinados agentes
quimicos, principalmente derivados alifaticos ou aromaticos de fenois e catecois (2).
Contudo, sua defini¢do precisa ndo ¢ clara. De fato, apesar das areas de despigmentacao
poderem ser limitadas as areas expostas as substancias quimicas implicadas, elas podem se
estender progressivamente a todas as areas do corpo, caracterizando uma apresentagdo tipica
de vitiligo ndo segmentar.

O objetivo fundamental da classificagdo clinica ¢ a separacdo entre VS e outras formas

de vitiligo, por gerar implicagdes prognosticas.

3.5 Histopatologia

Ocorre diminuigdo progressiva, seguida de auséncia de melandcitos nas lesdes. Pode-
se observar infiltracdo de histidcitos e linfocitos na derme papilar, perivascular e perifolicular,
bem como vacuolizagdo da epiderme e espessamento da membrana basal.

A coloracao de Fontana Masson (nitrato de prata amoniatado), que indica presenca de
granulos de melanina no citoplasma celular, e marcadores imuno-histoquimicos de
melandcitos como Melan-A, human melanoma black 45 (HMB-45) e proteina S100, podem
demonstrar a reducdo quantitativa de melandcitos nas lesdes; a qual também pode ser
evidenciada através da microscopia eletronica.

As células de Langerhans, evidenciaveis através de analise histoquimica (ATPase) ou
do uso de anticorpos monoclonais (anti-CD e HLA-DK), se encontram alteradas quantitativa
(aumento ou reducdo) ou funcionalmente (40). Tais achados sugerem que o vitiligo afeta de

maneira global a unidade funcional queratinécito - célula de Langerhans - melandcito (2).
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3.6 Doencas associadas ao vitiligo

O wvitiligo tem sido associado a diversas endocrinopatias € a outras doencas
autoimunes. Tal associagdo reforca a sua etiopatogenia autoimune. A frequéncia reportada de
doengas autoimunes associadas, em criangas com vitiligo, ¢ significativamente menor do que
a observada em adultos com vitiligo (41). A doenga autoimune mais comumente associada ¢ a
tireoidite autoimune.

A prevaléncia de disfuncdo tireoidiana do vitiligo na infancia varia entre diferentes
estudos (0,0% a 25,0%) (27). Alguns autores sugeriram que a disfungdo tireoidiana aumenta
com a idade. Contudo, Kakourou et al ndo encontraram associagao entre disfuncao tireoidiana
e os seguintes parametros: idade, idade de inicio da doenca, duracdo da doenca, tipo de
vitiligo, historia familial de autoimunidade/disfunc¢do tireoidiana ou sexo (42). Dependendo
do estudo, parece estar estabelecido que anormalidades tireoidianas sdo mais frequentes ou
apenas observadas em vitiligo ndo segmentar. Nao existe consenso, mas parece apropriada a
solicitacdo de exames tireoidianos de rotina nos pacientes com VNS, principalmente se ha
altera¢do na velocidade de crescimento da crianga. Kurtev e Dourmishev recomendam que a
funcdo tireoideana seja aferida anualmente (43).

Hé raras publicacdes a respeito de comorbidades ligadas ao vitiligo na infancia, que
ndo doengas tiroidianas, na literatura mundial. Halder ef a/ (1) reportaram 2 casos (2,4%) de
alopecia areata em 82 criangas com vitiligo; Agarwal et al (41) reportaram alopecia areata
(3,4%), dematite atopica (9,3%), psoriase (1,5%) e diabetes mellitus (3,3%). As demais
doengas autoimunes reportadas em criangas com vitiligo incluem: doenga de Addison e
sindrome autoimune poliglandular. A prevaléncia dessas doengas parece ser baixa em relagao

a prevaléncia da doenga tireoidiana autoimune (1,3% a 7,6%) (44,45).

3.7 Vitiligo na infancia

Halder ef al (1) realizaram o primeiro estudo sobre vitiligo em criancas e concluiram
que se trata de tipo distinto da doenca com alta incidéncia do tipo segmentar, maior
frequéncia de historia familial de doenga autoimune/enddcrina e de cabelos precocemente

grisalhos, aumento de autoanticorpos, € ma resposta a8 PUVA topica. Handa e Dogra (22),
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posteriormente, reportaram que o vitiligo se comporta de maneira essencialmente igual em
criancas ¢ adultos, a excecdo de ser mais comum no sexo feminino, afetar menos
frequentemente mucosas e ser menos associado a presenca de doengas autoimunes/endocrinas
concomitantes, quando iniciado na infancia.

As caracteristicas tipicas do vitiligo iniciado na infancia sdo, contudo, baseadas em
numero limitado de estudos até os dias atuais, muitas vezes com resultados contraditérios.
Argumenta-se que os resultados sdo influenciados pelas caracteristicas genéticas e
composi¢ao étnica local, o que justifica a necessidade de estudos regionais para real
compreensdo da doenga e para verificar se as generalizagdes publicadas sdo aplicaveis.

Quando comparado ao vitiligo iniciado na idade adulta, o vitiligo na infancia possui
locais de apresentacgdo inicial da doenca diferentes. Nicolaidou et al (26) determinaram que o
vitiligo na infincia tem predile¢do pelas palpebras (21%) e extremidades inferiores (20,3%),
enquanto os sitios preferenciais do vitiligo na idade adulta sdo as extremidades superiores
(47,7%), particularmente as maos (40,2%).

A preponderancia do sexo feminino, no vitiligo na infancia, ja foi reportada por muitos
autores (2,41,46,47). Entretanto, ha autores que tenham encontrado frequéncia similar entre os
sexos, argumentando ndo ser possivel estabelecer preférencia clara entre sexo masculino ou
feminino na infancia (26,44,45,48). Meninas parecem predominar em estudos de série de
casos ambulatoriais, contudo tal diferenca na razao entre sexos nem sempre se confirma em
estudos de prevaléncia de base populacional (50).

O vitiligo segmentar ¢ mais frequente na infincia (44,50,51). As taxas de vitiligo
segmentar em criangas variam entre os estudos de 4,6% a 32,5% (52,53). Contudo, a maioria
dos estudos reporta taxas acima de 16% (39,45,50,51,54,55,56).

Hu et al (45) reportaram que a frequéncia vitiligo focal (34,6%) em criangas foi
significativamente maior que aquela encontrada em adultos (23,2%) e Taieb et al (50)
consideram vitiligo misto um subtipo sobretudo pediatrico, com envolvimento segmentar
tipicamente precedendo generalizagao.

Prcic et al (57), Taieb et al (50), Khurrum at al (58) e Ezzedine at al (59) encontraram
maior frequéncia de nevo halo em casos de vitiligo iniciado na infancia do que na idade
adulta. Cho at al (44), contudo, encontraram frequéncias semelhantes de nevo halo entre
adultos e criangas.

De modo semelhante, também parece ndo haver consenso com relagdo a incidéncia de

poliose em criancas com vitiligo em relacdo a adultos. Prcic ef a/ (57) encontraram maior
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frequéncia em criangas, Cho et al (44) ndo encontraram diferenga entre os grupos e Solak et a/
(60) reportaram maior frequéncia de poliose no grupo de pacientes adultos.

Historia pessoal de atopia € mais comum nos casos de vitiligo da infancia (61),
enquanto que as doencas tireoidianas sdo mais frequentes nos pacientes com doenca de inicio
tardio (42,0% vs 18,0%, p <0,01) (26).

Nicolaidou et al (26) observaram que pacientes com vitiligo de inicio tardio
apresentaram com maior frequéncia (37,0% vs 24,0%, p < 0,02) de evento estressante como
fator desencadeante da doenga do que pacientes com doenca iniciada na infancia. Além disso,
o vitiligo na infancia apresentou taxa de progressdo da doenca mais lenta do que o vitiligo de
inicio tardio.

Ao analisarem a resposta terapéutica, Cho et al (44) concluiram que criangas
apresentaram resultados superiores a adultos, considerando-se todas as modalidades de
tratamento. Tal achado vai ao encontro do reportado por estudos prévios (1,62).

Criangas com vitiligo apresentam frequéncia mais elevada de histéria familial positiva
de doengas autoimunes e enddcrinas, em comparagdo a criangas ndo afetadas pela doenga
(55,57) e a adultos com vitiligo (1,55). Contudo, criangas com vitiligo apresentam menores
taxas de doencas autoimunes e/ou endocrinas associadas do que pacientes adultos (44,55),
sendo consideradas usualmente saudéaveis. A doenca autoimune/enddcrina mais frequente € a
doenga tireoidiana. Como a disfuncao tireoidiana pode ser subclinica em criangas (42,43), ¢
apropriado investigar outras doengas autoimunes em criangas com vitiligo, especialmente em
casos ndo segmentares (60).

Com relacdo a doenga tireoidiana, analise multivariavel determinou que no vitiligo
iniciado na infancia, sua presenga se associa a historia familial de doenga tireoidiana (p <
0,014) e a duragdo do vitiligo (p < 0,001) (26). Portanto, pode-se especular que a prevaléncia
de doenga tireoidiana aumentara a medida que as criangas se tornam mais velhas. No vitiligo
de inicio tardio, a Unica variavel associada a doenca tireoidiana foi o sexo feminino (p <
0,025) (26). Em concordancia com estudos prévios, a prevaléncia de doencas tireoidianas foi
significativamente menor nos pacientes com vitiligo na infancia, comparado a pacientes com
inicio tardio da doenca. Historia familial positiva de doencas tireoidianas foi descrita em
32,0% a 43,0% das criangas com vitiligo (43,55). Na pratica clinica, deve-se atentar ao fato de
que criangas com vitiligo podem desenvolver doenga tireoidiana ao longo de sua evolugdo,
especialmente se possuirem histdria familial positiva.

Comparados a populacdo geral, pacientes com vitiligo apresentam frequéncia mais alta

de historia familial positiva de vitiligo (55,63). Historia familial de vitiligo foi reportada em
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35,0% e 33,0% dos pacientes com vitiligo iniciado na infancia e vitiligo de inicio tardio,
respectivamente, sem que houvesse diferenca significativa entre os grupos (26).

Finalmente, Pjavani ef al (55) reportaram que presenca de histéria familial de vitiligo
influencia a idade de inicio do vitiligo na infancia, sendo mais precoce em criangas com
historia positiva. Todavia, Lin ef al (19) ndo confirmaram tal associa¢do, pois encontraram
idades médias de inicio semelhantes em criangas com (7,8 anos) e sem (7,52 anos) historia

familial de vitiligo.
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4 JUSTIFICATIVA

O vitiligo da infancia tem potencial de afetar o desenvolvimento biopsicossocial do
paciente e interferir negativamente na vida adulta. H4 poucos estudos brasileiros a respeito da
caracterizagdo do vitiligo iniciado na infincia, ndo raro limitados por amostragem exigua,
escassez de variaveis analisadas e analise estatistica limitada (10,54,65,76). Pretendemos
superar tais limitagdes através de amostra numerosa de pacientes (n=701), de modo a obter
informacgdes com relevancia estatistica. Além de descrevermos as caracteristicas clinico-
laboratoriais da populagdo total estudada, analisaremos as diferencas entre vitiligo segmentar
e ndo segmentar em criancas, como: positividade de auto-anticorpos, estabilidade clinica,
associacdo com doengas autoimunes e historia familial. Visamos prover novos dados
estatisticos nacionais sobre a doenca, de modo a melhor entender seu impacto e perfil na

populagdo brasileira.
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5 RESULTADOS

Do total de 701 pacientes, 439 (62,0%) sdo do sexo feminino e 262 (37,4%) sdo do
sexo masculino.

A idade média dos pacientes na primeira consulta foi 11,9 anos e a idade média de
inicio da doenca foi 5,9 anos. Sendo que, 50 (7,3%) pacientes referiam inicio da doenga até os
2 anos de idade, 348 (51,1%) entre 2 a 6 anos de idade, 210 (30,8%) entre 7 a 10 anos de
idade e 73 (10,7%) entre 11 e 13 anos de idade. Oito criancas apresentaram lesdes ao

nascimento, trés com vitiligo generalizado e cinco com vitiligo segmentar (Tabela 2).

Tabela 2 — Distribuicao das variaveis clinicas sexo, idade e idade de inicio da doenga por tipo

de vitiligo

Total segmentar nio segmentar indeterminado
Variavel categoria
n % n % n % n %
masculino 262 374 88 42,5 148 354 15 26,8
50 feminino 439 62,6 119 57,5 270 64,6 41 73,2
Idade atual (anos) * 11,9+40 11,3+40 122+39 122+39
2a6 70 10,4 28 13,8 36 9,1 2 3,7
Ffsm et - 7al0 178 26,4 59 29,1 97 24,4 14 25,9
idade atual (anos) 1lal4 225 333 62 30,5 142 357 16 296
15a18 202 29,9 54 26,6 123 309 22 40,7
Idade de inicio (anos) * 59+3,3 54+35 6,1 +3,1 6,1 3,1
até 2 50 73 25 12,4 21 5.2 1 1,9
ot i - 2a6 348 51,1 106 52,5 215 53,0 22 40,7
idadeidesniciol(anos) 7a10 210 308 47 233 133 328 21 38,9
11al3 73 10,7 24 11,9 36 9,0 10 18,5
Anos de diagnostico * 6,1+34 6,037 6,2+33 62+33

* 0s dados numéricos foram expressos pela média + desvio padrio.

Fonte: A autora, 2019.
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Dos 701 prontuarios revisados, em 681 constava a classificagdo por tipo clinico de
vitiligo do paciente. Havia 418 (61,3%) casos de vitiligo ndo segmentar, incluindo 366
(53,8%) de generalizado, 32 de acrofacial (4,7%), 13 de misto (1,9%), 7 (1,0%) de universal e
nenhum mucoso. Vitiligo segmentar respondeu por 207 (30,4%) casos. Do tipo indeterminado
encontramos 56 (8,2%) casos, sendo 40 do subtipo focal e 16 do subtipo mucoso, como

disposto na tabela 3.

Tabela 3 - Distribui¢c@o dos tipos e subtipos clinicos de vitiligo na populagao total estudada

Variavel categoria n %
acrofacial 32 4,7
focal 40 5,9
generalizado 366 53,8
Subtipo de vitiligo misto 13 1,9
mucosa 16 2,3
segmentar 207 30,4
universal 7 1,0
segmentar 207 30,4
Tipo de vitiligo  ndo segmentar 418 61,4
indeterminado 56 8,2

Fonte: A autora, 2019.

Com relagao ao local de inicio, a regido mais acometida foi cabeca e pescogo com 310
(44,2%) casos. Em seguida, 110 (15,7%) casos com inicio nos membros inferiores, 58 (8,3%)
nos pés, 41 (5,8%) na genitalia, 35 (4,9%) no abdomen, 24 (3,4%) nas maos, 22 (3,1%) no
dorso, 16 (2,3%) nos membros superiores, 12 (1,7%) no torax, 11 (1,6%) na axila, 9 (1,3%)
na nadega e em 53 (7,6%) casos, a informacao nao constava no prontudrio. Cabeca e pescogo
foi o segmento mais afetado em todos os subtipos de vitiligo, a excecdo dos subtipos misto e

de mucosa (Tabelas 4 e 5).
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Tabela 4 - Distribui¢do do local de inicio do vitiligo na populagdo total estudada

Variavel categoria n %
cabega-pescogo 310 442

abdoémen 35 4,9

11 1,6

12 1,7

nadega 9 1,3

Local de inicio - 1? lesdo genitdlia 41 3.8
22 3,1

24 3,4

MMSS 16 2,3

58 8,3
MMII 110 15,7

53 7,6

Legenda: N/I=ndo identificado

Fonte: A autora, 2019.

Tabela 5 - Distribui¢do do local de inicio do vitiligo por subtipo clinico

Localizagdo segmenln: acrofacial generalizado misto universal focal mucosa

n Yo n % n Yo % n Yo n % n Yo
cabega / pescogo 114 60,3 20 64,5 134 394 T 2 50,0 27 73,0 1 6,7
abdomem 10 53 0 0,0 23 6.8 0,0 1 25,0 0 0,0 0 0,0
axila 3 1,6 0 0,0 4 12 i1 0 0,0 3 8,1 0 0,0
torax 4 2,1 0 0,0 5 1,5 154 0 0,0 ] 27 0 0,0
nadega 1 0,5 0 0,0 6 1,8 T8 0 0,0 1 277 0 0,0
genitilia 3 1,6 0 0,0 18 5.3 T 0 0,0 2 5.4 14 93,3
dorso 10 53 1 3.2 11 3,2 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
mios 1 0,5 3 9,7 18 53 0,0 0 0,0 1 2,7 0 0,0
MMSS 9 48 1 i 6 1,8 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
pés 3 1,6 5 16,1 44 12,9 23,1 0 0,0 0 0,0 0 0,0
MMII 31 16,4 1 32 70 20,6 30,8 1 25,0 2 54 0 0,0

Fonte: A autora, 2019.
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Total segmentar niio segmentar indeterminado acrofacial generalizado misto universal focal mucosa
Varidvel categoria
n % n % n % n % n % n % n Yo n % n % n %
o sim 221 382 17 10,6 198 55,9 3 64 8 296 180 579 5 45,5 5 100,0 2 59 1 1.7
cbner
nao 358 61,8 144 894 156 44,1 44 93,6 19 704 131 42,1 6 54,6 0 0,0 32 94,1 12 923
o sim 432 67,0 112 62,6 276 69,5 32 62,8 18 60.0 251 7.9 6 50,0 1 16,7 24 64,9 8 57,1
emocional nio 213 33,0 67 374 121 30,5 19 373 12 40,0 98 28,1 6 50,0 5 83,3 13 35,1 6 29
L sim 33 74 3 29 29 98 1 28 0 00 24 93 1 11,1 4 66,7 1 40 0 0.0
Hipotireoidismo
nio 415 92,6 101 97,1 266 90,2 35 97,2 21 100,0 235 90,7 8 88,9 2 333 24 96,0 11 100,00
sim 2 0,5 0 0,0 2 08 0 0,0 0 0,0 2 09 0 0,0 0 0,0 0 00 0 0,0
Hipertireoidismo
nio 407 99,5 99 100,0 261 99,2 33 100,0 21 100,0 226 99,1 9 100,0 5 100,0 23 100,0 10 100,0
Anemia sim 1 0,5 0 0,0 1 09 0 0,0 0 0,0 1 1,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
il nfo 196 9.5 55 100,0 116 992 15 100.0 8 100,0 104 99,1 4 1000 0 00 1 100,0 4 1000
sim 10 27 3 34 7 29 0 0,0 1 5,0 5 24 1 11,1 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Alopecia Areata
nao 363 97,3 86 96,6 239 97,2 28 100,0 19 95,0 207 97,6 8 88,9 5 100,0 18 100,0 10 100,0
sim 53 174 4 53 45 239 2 69 5 143 43 26,1 0 0,0 0 0,0 2 9,1 0 0,0
Nevo Halo
nio 251 82,6 72 94,7 143 76,1 27 93,1 12 85,7 122 739 6 100,0 3 100,0 20 90,9 7 100,0
sim 0 ) 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Psoriase
ndo 189 100 54 100,0 108 100,0 17 100,0 8 100,0 95 100,0 D 100,0 0 0,0 12 100,0 5 100,0
Lo sim. 1 03 0 0,0 1 04 0 0,0 0 0,0 1 0,5 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
nio 367 99,7 89 100,0 240 99,6 28 100,0 19 100,0 210 99,5 6 100,0 5 100,0 18 100,0 10 100,0
sim 0 0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1] 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Colagenoses
nio 370 100 89 100,0 242 100,0 29 100,0 19 100,0 210 100,0 8 100,0 5 100,0 19 100,0 10 100,0
o sim 115 20,1 33 194 69 20,6 8 16,7 4 174 63 21,1 2 18,2 0 0,0 5 15,6 3 188
stivel
ndo 456 79,9 137 80,6 266 79,4 40 833 19 82,6 235 78,9 9 81,8 3 100,0 27 84,4 13 81,3
Legenda: DM1 = Diabetes mellitus tipo 1.

Fonte: A autora, 2019.
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Em 579 prontudrios constava registro do fenomeno de Koebner. Em pacientes com
vitiligo ndo segmentar, 55,9% dos pacientes referiram apresentar lesdes novas apos traumas
cutdneos. Contudo, apenas 10,6% e 6,4% dos pacientes com vitiligo segmentar e
indeterminado, respectivamente, reportaram fenomeno de Koebner (Tabela 6).

Foi reportada a presenca de estresse emocional como precipitante ou agravante do
vitiligo em 62,6% dos pacientes com vitiligo segmentar, 69,5% dos pacientes com vitiligo nao
segmentar, 62,8% dos pacientes com vitiligo indeterminado e 67% do total de pacientes
(Tabela 6).

Com relacdo as comorbidades e doencas autoimunes associadas, observamos que
dentre os pacientes com vitiligo ndo segmentar, 29 (9,8%) apresentavam diagnostico de
hipotireoidismo na primeira consulta, 2 (0,8%) de hipertireoidismo, 1 (0,9%) de anemia
perniciosa, 7 (2,9%) de alopecia areata, 1 (0,3%) de Diabetes mellitus tipo 1 e nenhum
apresentava historia pessoal de colagenoses (pacientes foram arguidos diretamente a respeito
de artrite reumatoide e lupus eritematoso sistémico). No grupo dos pacientes com vitiligo
segmentar, encontramos 3 (2,9%) com hipotireoidismo e 3 (3,4%) com alopecia areata. No
grupo dos pacientes com vitiligo indeterminado, apenas 1 (2,8%) apresentava
hipotireoidismo. Dos 701 pacientes estudados, apenas 6,7% (47 casos) tinham diagndstico de
doenga autoimune sabida na primeira consulta (Tabela 6).

Estabilidade das lesdes, definida como auséncia de lesdes novas e/ou expansdo de
lesdes pré-existentes no periodo de um ano, foi reportada por 19,4% dos pacientes com
vitiligo segmentar, 20,6% dos pacientes com vitiligo ndo segmentar e por 16,7% dos
pacientes com vitiligo indeterminado (Tabela 6).

Nevo halo foi reportado em 53 pacientes, sendo que 4 apresentavam vitiligo

segmentar, 45 apresentavam vitiligo ndo segmentar e 2, vitiligo indeterminado (Tabela 6).
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” . Total segmentar niio segmentar indeterminado acrofacial generalizado misto universal focal mucosa
Variavel categoria
Yo n % n % n % n Y n % n % n Y% n Y n Yo
HF Vitiligo sim 83 16,9 26 17,5 52 18,7 4 85 3 12,0 47 194 1 11,1 1 50,0 3 9,1 1 7,1
nio 408 83,1 123 82,6 226 81,3 43 91,5 22 88,0 195 80,6 8 88,9 1 50,0 30 90,9 13 92,9
L ) sim 141 30,7 45 36,6 82 28,5 9 25,7 6 26,1 73 29,1 2 22,2 1 20,0 7 28,0 2 20,0
HF Tireoidopatias
ndo 318 69,3 78 634 206 71,5 26 74,3 17 73,9 178 70,9 7 778 4 80,0 18 72,0 8 80,0
. sim 34 8,8 9 79 23 10,1 2 6,1 3 17,7 19 95 0 0,0 1 333 2 8,0 0 0,0
HF Alopecia Areata
ndo 353 91,2 105 92,1 204 89,9 31 93,9 14 824 182 90,6 6 100,0 2 66,7 23 92,0 8 100,0
HF DM1 sim 14 3,7 3 2,7 7 32 4 11,8 1 53 6 3,1 0 0,0 0 0,0 2 8,0 2 22,2
nio 361 96,3 108 97,3 212 96,8 30 88,2 18 94,7 187 96,9 5 100,0 2 100,0 23 92,0 7 77,8
sim 19 4,9 4 3,5 14 6,3 1 29 1 6,3 12 6,0 1 143 0 0,0 1 4,0 0 0,0
HF Colagenoses
ndo 366 95,1 112 96,6 210 93,8 33 97,1 15 93,8 187 94,0 6 85,7 2 100,0 24 96,0 9 100,0
. sim 19 9,2 11 16,2 5 4.8 2 8,7 1 11,1 4 44 0 0,0 0 0,0 1 7,7 1 10,0
HF Psoriase
ndo 187 90,8 57 83,8 100 95,2 21 91,3 8 88,9 88 95,7 3 100,0 1 100,0 12 92,3 9 90,0
HF cabelo grisalho sim 104 23,7 31 22,1 60 24,1 11 30,6 6 333 50 22,8 2 25,0 2 50,0 6 25,0 5 41,7
<30 anos nio 334 76,3 109 77,9 189 75,9 25 69,4 12 66,7 169 77,2 6 75,0 2 50,0 18 75,0 7 58,3

Legenda: HF = Historia Familial; DM1 = Diabetes mellitus tipo 1.
Fonte: A autora, 2019.
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Dentre os pacientes com vitiligo ndo segmentar, 52 (18,7%) referiram ter familiares,
até segundo grau de parentesco, com vitiligo. Nos grupos de pacientes com vitiligo segmentar
e indeterminado, historia familial positiva de vitiligo foi reportada em 26 (17,5%) e 4 (8,5%)
casos, respectivamente (Tabela 7).

Histéria familial positiva de tireoidopatias (até segundo grau de parentesco) foi
encontrada em 36,6% dos pacientes com vitiligo segmentar, 28,5% dos pacientes com vitiligo
ndo segmentar e em 25,7% dos pacientes com vitiligo indeterminado (Tabela 7).

Historia familial positiva de alopecia areata (até segundo grau de parentesco) foi
encontrada em 7,9% dos pacientes com vitiligo segmentar, 10,1% dos pacientes com vitiligo
nao segmentar e em 6,1% dos pacientes com vitiligo indeterminado (Tabela 7).

Historia familial positiva de diabetes mellitus (até segundo grau de parentesco) foi
encontrada em 2,7% dos pacientes com vitiligo segmentar, 3,2% dos pacientes com vitiligo
nao segmentar ¢ em 11,8% dos pacientes com vitiligo indeterminado (Tabela 7).

Histéria familial positiva de colagenoses (citadas artrite reumatoide e lupus
eritematoso sistémico) foi encontrada em 17,5% dos pacientes com vitiligo segmentar, 18,7%
dos pacientes com vitiligo ndo segmentar e em 8,5% dos pacientes com vitiligo indeterminado
(Tabela 7).

Historia familial positiva de cabelo grisalho antes dos 30 anos (até segundo grau de
parentesco) foi encontrada em 22,1% dos pacientes com vitiligo segmentar, 24,1% dos
pacientes com vitiligo ndo segmentar e em 30,6% dos pacientes com vitiligo indeterminado

(Tabela 7).
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Varigvel categoria Total segmentar nio segmentar indeterminado acrofacial generalizado misto universal focal mucosa
n % n Yo n % n % n % n % n % n % n % n %
Anti-TPO alterado 20 15,9 0 0,0 17 19,5 3 20,0 0 0,0 15 19,2 0 0,0 2 66,7 2 16,7 1 333
normal 106 84,1 23 100,0 70 80,5 12 80,0 5 100,0 63 80,8 1 100,0 1 333 10 833 2 66,7
ADti-TG alterado 15 13,2 1 4.4 11 14,1 3 25,0 0 0,0 11 16,2 0 0,0 0 0,0 2 20,0 1 50,0
normal 99 86,8 22 95,7 67 85,9 9 75,0 5 100,0 57 83,8 2 100,0 3 100,0 8 80,0 1 50,0
. positivo 1 24 1 16,7 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Ac parietal
negativo 40 97,6 5 83,3 29 100,0 5 100,0 4 100,0 21 100,0 1 100,0 3 100,0 3 100,0 2 100,0
TRAB alterado 1 29 1 9.1 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
normal 33 97,1 10 90,9 20 100,0 2 100,0 4 100,0 15 100,0 0 0,0 1 100,0 1 100,0 1 100,0
FAN positivo 24 343 3 30,0 17 34,0 4 44,4 1 20,0 15 37,5 0 0,0 1 50,0 3 50,0 1 333
negativo 46 65,7 7 70,0 33 66,0 5 55,6 4 80,0 25 62,5 3 100,0 1 50,0 3 50,0 2 66,7

Legenda: Anti-TPO = Anticorpo anti-tireoperoxidase; Anti-TG = Anticorpo anti-tirecoglobulina; TRAB = Anticorpo anti-receptor de TSH; Ac parietal = anticorpo anti-célula

parietal; FAN = Fator anti-nuclear.
Fonte: A autora, 2019.
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Parte da amostra apresentava registro de resultados de exames laboratoriais solicitados
na primeira consulta.

Anti-tireoperoxidase (anti-TPO) foi solicitada em 87 pacientes com vitiligo nao
segmentar, em 23 com vitiligo segmentar € em 15 pacientes com vitiligo indeterminado, e
estava elevada em 19,5%, nenhum e 20% dos pacientes, respectivamente (Tabela 8). Dos 20
pacientes que apresentavam anti-TPO positivo, 8 apresentavam hipotireoidismo e 1
apresentava hipertireoidismo.

Anti-tireoglobulina (anti-TG) foi solicitada em 78 pacientes com vitiligo nao
segmentar, em 23 com vitiligo segmentar e em 12 pacientes com vitiligo indeterminado,
estando elevada em 14,1%, 4,4% e 25% dos pacientes, respectivamente (Tabela 8). Dos 15
pacientes que apresentavam anti-TG positiva, 5 apresentavam hipotireoidismo.

Anticorpo anti-receptor de TSH (TRAB) foi solicitado em 20 pacientes com vitiligo
ndo segmentar, em 11 com vitiligo segmentar ¢ em 2 pacientes com vitiligo indeterminado, e
estava elevado em apenas 1 (9,1%) paciente com vitiligo segmentar, que nao apresentava
doenga tireoidiana clinicamente manifesta (Tabela 8). Todos os pacientes investigados com
vitiligo ndo segmentar e indeterminado apresentaram niveis normais de TRAB.

Anticorpo anti-parietal foi solicitado em 29 pacientes com vitiligo ndo segmentar, em
6 com vitiligo segmentar € em 5 pacientes com vitiligo indeterminado, e foi positivo em 1
(16,7%) paciente com vitiligo segmentar. O anticorpo anti-parietal foi negativo em todos os
pacientes investigados com vitiligo ndo segmentar e indeterminado (Tabela 8).

Fator anti-nuclear (FAN) foi solicitado em 50 pacientes com vitiligo ndo segmentar,
em 10 com vitiligo segmentar e em 9 pacientes com vitiligo indeterminado, e foi positivo

(titulo > 1:80) em 34%, 30% e 44,4% dos pacientes, respectivamente (Tabela 8).

5.1 Analise comparativa entre vitiligo segmentar e nio segmentar

Nao houve diferenga significativa entre propor¢do de sexos feminino e masculino,
quando se comparou vitiligo segmentar ¢ ndo segmentar (p = 0,085; RC = 1,35), conforme
exposto na tabela 9.

Houve diferenca significativa (p = 0,049) com relacdo a idade de inicio do vitiligo

entre pacientes com vitiligo segmentar (5,4 anos) e vitiligo ndo segmentar (6,1 anos).
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Tabela 9 - Distribuicdo da frequéncia das varidveis clinicas sexo, idade atual e idade de inicio

e comparacdo dos dados entre vitiligo segmentar e ndo segmentar

segmentar nio segmentar

Variavel categoria pvalor* RC ICde 95%
n % n %
masculino 88 425 148 354
Sexo 0,085 1,35 0,96 1,90
feminino 119 57,5 270 64,6
Idade (anos) * 11,3+4,0 122+39 0,013°
2a6 28 13,8 36 9,1
7al0 59 29,1 97 24.4
Faixa etéria - idade (anos) 0,11
11a14 62 30,5 142 35,7
15a 18 54 26,6 123 30,9
Idade de inicio (anos) * 54+3,5 6,1+3,1 0,049°
até 2 25 12,4 21 52
Faixa etaria - idade de 2a6 106 52,5 215 53,0
L, 0,002
inicio (anos) 7a10 47 233 133 328 ’
11a14 24 11,9 36 9,0
Anos de diagnostico * 6,0+£3,7 6,2+3,3 0,46 b

Legenda: RC =razdo de chance; IC de 95% = intervalo de confianga de 95%.

Notas: * os dados numéricos foram expressos pela média + desvio padrio; * os dados categdricos foram
comparados pelo teste de y2; ® os dados numéricos foram expressos pela média + desvio padrdo e
comparados pelo teste t de Student para amostras independentes.

Fonte: A autora, 2019.

Houve diferenca significativa (p < 0,0001) com relagdo a presenga do fendmeno de
Koebner entre pacientes com vitiligo segmentar e vitiligo ndo segmentar, estando este
significativamente mais associado ao vitiligo ndo segmentar (RC = 0,093), conforme exposto
na tabela 10.

Foi encontrada diferenga estatisticamente significativa (p < 0,025) com relacao a
historia pessoal de hipotireoidismo entre pacientes com vitiligo segmentar e vitiligo nao
segmentar, de modo que hipotireoidismo foi mais associado ao vitiligo ndo segmentar (RC =
0,27). Nao foi encontrada diferenga significativa entre os grupos com relagdo ao
hipertireoidismo, anemia perniciosa, alopecia areata, psoriase, diabetes mellitus tipo 1 e

colagenoses (Tabela 10).
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Tabela 10 - Distribuicdo das frequéncias das comorbidades associadas, fendmeno de Koebner

e nevo halo; e comparacgao dos dados entre vitiligo segmentar e ndo segmentar

segmentar nio segmentar
Varidvel categoria pvalor * RC ICde 95%
n % n %
sim 17 10,6 198 55,9
Koebner <0,0001 0,093 0,05 - 0,16
ndo 144 89,4 156 44,1
sim 112 62,6 276 69,5
Estresse emocional 0,10 0,73 0,51 -/1,06
néo 67 374 121 30,5
sim 3 2,9 29 9,8
Hipotireoidismo 0,025 0,27 0,08 - 0,91
néo 101 97.1 266 90,2
L sim 0 0,0 2 038
Hipertireoidismo 0,53 ndo processa
néo 99 100,0 261 99,2
sim 0 0,0 1 0,9
Anemia Perniciosa 0,68 ndo processa
nao 55 100,0 116 99,2
sim 3 34 7 2,9
Alopecia Areata 0,52 1,19 0,30 - 4,71
néo 86 96,6 239 97,2
sim 4 53 45 23,9
Nevo Halo 0,0001 0,18 0,06 - 0,51
ndo 72 94,7 143 76,1
sim 0 0,0 0 0,0
Psoriase NSA
néo 54 100,0 108 100,0
sim 0 0,0 1 0,4
DM 1 0,73 ndo processa
ndo 89 100,0 240 99,6
sim 0 0,0 0 0,0
Colagenoses NSA
néo 89 100,0 242 100,0

Legenda: NSA = ndo se aplica; DM1 = Diabetes mellitus tipo 1; RC = razdo de chance; IC de 95% = intervalo
de confianga de 95%.

Nota: ? os dados categoricos foram comparados pelo teste de ¥2 ou exato de Fisher.

Fonte: A autora, 2019.

A presenca de nevo halo esteve significativamente mais associada (p = 0,0001) ao
grupo de pacientes com vitiligo ndo segmentar (Tabela 10).

Nao foi encontrada diferenga significativa (p = 0,10) com relagdo a presenca de
estresse emocional como precipitantes ou agravantes do vitiligo, entre pacientes com vitiligo
segmentar e ndo segmentar (Tabela 10).

Com relagdo a historia familial, s6 foi encontrada diferenca significativa entre os
grupos de vitiligo segmentar e ndo segmentar, com relacao a historia familial de psoriase (p =

0,011), estando essa significativamente mais associada ao vitiligo segmentar (Tabela 11).
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Tabela 11 - Distribuicdo das frequéncias de histéria familial das comorbidades associadas e

estabilidade das lesdes; e comparagdo dos dados entre vitiligo segmentar e nao

segmentar

segmentar nio segmentar

Varidvel categoria pvalor © RC ICde 95%
n % n %
sim 26 17,5 52 18,7

HF Vitiligo 0,75 0,92 0,55 - 1,54
nido 123 82,6 226 81,3
sim 45 36,6 82 28,5

HF Tireoidopatias 0,10 1,45 0,93 - 2,27
nao 78 63,4 206 71,5
sim 9 7,9 23 10,1

HF Alopecia Areata 0,50 0,76 0,34 - 1,70
nao 105 92,1 204 89,9
sim 3 2,7 7 3,2

HF DM1 0,55 0,84 0,21 - 3,32
nao 108 97,3 212 96,8
sim 4 3,5 14 6,3

HF Colagenoses 0,27 0,54 0,17 - 1,67
nao 192 96,6 210 93,8
sim 11 16,2 5 4,8

HF Psoriase 0,011 3,86 1,28 - 11,7
nao 57 83,8 100 95,2
2 sim 31 22,1 60 24,1

iﬂg Ocab"lo sralho 0,66 0,90 0,55 - 1,47
anos no 109 77,9 189 75,9
sim 33 194 69 20,6

Estabilidade 0,75 0,93 0,58 - 1,48
ndo 137 80,6 266 79,4

Legenda: HF = Historia Familial; DM1 = Diabetes mellitus tipo 1; RC =razdo de chance; IC de 95% = intervalo
de confianga de 95%.

Nota: ? os dados categoricos foram comparados pelo teste de ¥2 ou exato de Fisher.

Fonte: A autora, 2019.

Nao foi encontrada diferenca significativa entre os grupos de vitiligo segmentar e nao
segmentar, com relacdo a estabilidade das lesoes (p = 0,75).

Niveis alterados de anti-tireoperoxidase (anti-TPO) foram significativamente mais
associados a pacientes com vitiligo ndo segmentar (p = 0,012), ndo sendo encontrada
diferenca significativa com relagdo as dosagens de anti-TG, TRAB, anticorpos anti-célula
parietal e fator antinuclear, quando comparados aos resultados laboratoriais dos pacientes com

vitiligo segmentar (Tabela 12).
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Tabela 12 - Distribuicdo das frequéncias de autoanticorpos; € comparagdo dos dados entre

vitiligo segmentar e ndo segmentar

segmentar nio segmentar
Variavel categoria pvalor ©° RC ICde 95%
n % n %
alterado 0 0,0 17 19,5
Anti-TPO 0,012 nédo processa
normal 23 100,0 70 80,5
alterado 1 4.4 11 14,1
Anti-TG 0,18 0,28 0,03 - 2,27
normal 22 95,7 67 85,9
alterado 1 9,1 0 0,0
TRAB 0,36 ndo processa
normal 10 90,9 20 100,0
positivo 1 16,7 0 0,0
Ac parietal 0,17 nédo processa
negativo 5 83,3 29 100,0
positivo 3 30,0 17 34,0
FAN 0,56 0,83 0,19 - 3,63
negativo 7 70,0 33 66,0

Legenda: Anti-TPO = Anticorpo anti-tireoperoxidase; Anti-TG = Anticorpo anti-tirecoglobulina; TRAB =

Anticorpo anti-receptor de TSH; Ac parietal = anticorpo anti-célula parietal; FAN = Fator anti-

nuclear; RC = razdo de chance; IC de 95% = intervalo de confianga de 95%.

Nota: * os dados categoricos foram comparados pelo teste de x2 ou exato de Fisher.

Fonte: A autora, 2019.

A presenca de historia familial de vitiligo ndo influenciou significativamente a idade

de inicio da doenga (p = 0,15), conforme apresentado na tabela 13.

Tabela 13 - Idade, idade de inicio e tempo de diagnostico segundo a histéria familial de

vitiligo
Variavel ¢/ HF de vitiligo s/ HF de vitiligo p valor *
Idade (anos) 78 12,2+4,0 393 11,7+4,0 0,28
Idade de inicio (anos) 83 64+34 397 5,8+33 0,15
Anos de diagndstico 78 5,8+33 385 59+34 0,96

Legenda: HF = Histéria Familial.

Nota: ? teste t de Student para amostras independentes.

Fonte: A autora, 2019.
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Tabela 14 — Estabilidade do vitiligo segundo a historia familial de vitiligo

Variavel Doenca Instavel ~ Doenca Estaivel RC  p valor *
¢/ HF de Vitiligo 59 24 1,35 0,3
s/ HF de Vitiligo 263 145

Legenda: HF= Historia Familial.
Nota: ? teste t de Student para amostras independentes.
Fonte: A autora, 2019.

A presenca de historia familial de vitiligo nao influenciou significativamente (p = 0,3)

a estabilidade da doenga (Tabela 14).

Tabela 15 — Historia familial de doenca tireoidiana segundo manifestacdo de hipotireoidismo

Variavel Com Hipotireoidismo Sem Hipotireoidis mo RC p valor *
¢/ HF de Doenga 15 126 367 <0,05
Tireoidiana

HF de D
s/’ _dé oenga 10 308
Tireoidiana

Legenda: HF = Historia Familial.
Nota: ? teste t de Student para amostras independentes.
Fonte: A autora, 2019.

A presenca de historia familial de doenga tiroidiana influenciou significativamente (p

< 0,05) a manifestacao de hipotireoidismo (Tabela 15).
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6 DISCUSSAO

Estudos brasileiros sobre aspectos clinico-epidemiolédgicos do vitiligo em criangas e
adolescentes sdo pouco frequentes. Tal panorama causa estranheza considerando que o
vitiligo usualmente se inicia na infancia/adolescéncia. Os mais recentes sao os publicados por
Barros et al em 2014 (64), que analisa 406 pacientes com até 19 anos de idade e ndo
especifica a idade de inicio do vitiligo dos pacientes; por Marinho et al em 2013 (54), que
engloba 119 pacientes com até 18 anos de idade e por Silva et al em 2007 (10), que abrange
76 criangas até 12 anos de idade incompletos. No presente estudo, descrevemos as
caracteristicas clinico-epidemiologicas de 701 pacientes com até 18 anos de idade, nos quais o
vitiligo se iniciou até idade igual ou inferior a 13 anos.

Encontramos predominancia do sexo feminino (62,0%), o que vai ao encontro dos
dados apresentados em estudos prévios (10,47,54,64).

Agarwal et al (41) também encontraram predominancia do sexo feminino nos
pacientes de vitiligo na infancia e reportaram maior frequéncia do sexo masculino no grupo
definido como “vitiligo de inicio tardio” (iniciado apods os 12 anos de idade). Os autores
encontraram diferenca significativa (p < 0,05) na razdo entre sexos ao compararem vitiligo de
inicio na infancia ao grupo de inicio tardio. Agarwal ef al (41) e Barros et al (64) argumentam
que os pais/responsaveis de meninas e pacientes do sexo feminino apresentam maior
preocupacao com o prejuizo estético e desfigurante do vitiligo, tendendo a maior busca por
assisténcia médica do que os pais/responsaveis de meninos. Portanto, consideram que tal
disparidade se deva a viés de sele¢do em estudos ambulatoriais. Contudo, Lin et a/ (19) e Cho
et al (44), em estudos de vitiligo em criangas encontraram frequéncias semelhantes em
meninos € meninas.

O tipo clinico de vitiligo mais observado foi o ndo segmentar (61,4%), seguido do
segmentar (30,4%) e do indeterminado (8,2%). E, dentre os subtipos clinicos, o mais
frequente foi o vitiligo generalizado com 53,8% dos casos, seguido do vitiligo segmentar
(30,4%), focal (5,9%), acrofacial (4,7%), mucoso (2,3%), misto (1,9%) e universal (1%).
Barros et al (64) encontraram 81,8% dos pacientes com VNS e 18,2% VS, ja Nunes et al (65)
encontraram 70,6% de casos de vitiligo generalizado, 18,8% de focal, 5,9% do acrofacial e
4,7% do segmentar. O subtipo generalizado ¢ o mais comumente encontrado na literatura
mundial (1,56,57,66). Outros estudos brasileiros reportaram vitiligo focal como o subtipo

clinico mais frequente, seguido do subtipo generalizado (10,67). Tais diferencas entre as
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populagdes podem se dever, teoricamente, a fatores genéticos ou ao uso de critérios clinicos
de classificacdo diferentes entre os estudos.

Halder et al (1) e Jaisankar et al (66), em estudos pioneiros em criangas, concluiram
que o vitiligo na infancia ¢ um tipo distinto de doenga, com alta prevaléncia de vitiligo
segmentar. Os referidos achados foram corroborados posteriormente por outros autores como
Prcic et al (57), que observaram maior frequéncia de vitiligo segmentar na infancia (18%),
comparado a grupo composto por pacientes adultos (0%), e Akrem et a/ (68), que reportaram
vitiligo segmentar em 12,5% dos pacientes abaixo de 12 anos de idade, e apenas 3,84% em
pacientes acima de 12 anos de idade.

Agarwal et al (41) descreveram os subtipos segmentar (p < 0,001) e focal (p < 0,05)
como sendo significativamente frequentes em pacientes com vitiligo na infancia, enquanto o
subtipo generalizado foi mais comumente observado em pacientes com inicio tardio da
doenga (apos 12 anos de idade). Nicolaidou et al (26), assim como outros estudos (1,44,56),
também encontraram maior prevaléncia de vitiligo segmentar em criangas. Tal predominancia
talvez se justifique em fun¢do da incidéncia precoce, usualmente na primeira década de vida,
do vitiligo segmentar.

Encontramos 5,9% de frequéncia de vitiligo focal em nossa amostra, inferior a
encontrada em estudos prévios em criancas, como os de Handa et al (14,4%) (22), Hu et al
(34,6%) (45), Carvalho et al (46,5%) (67), Nunes et al (18,8%) (65), assim como inferior a
frequéncia reportada em adultos (26,9%) (58).

Com relacdo a maior frequéncia de vitiligo focal em comparagdo a adultos com
vitiligo, argumenta-se que, pelo fato da doenca ser lentamente progressiva, a porcentagem de
deteccao da apresentagdo focal tenda a decrescer com a idade. Portanto, quanto mais precoce
a incidéncia, maior seria a tendéncia a apresentacdo focal do vitiligo ((38). Tomando essa
premissa como verdadeira, nossa baixa frequéncia de detec¢do de casos de vitiligo focal
poderia significar que os pacientes levaram mais tempo para procurar ou para serem
referenciados ao nosso servico especializado em vitilgo. Calculamos média de 6,1 + 3,4 anos
de doenca na ocasido da primeira consulta dos pacientes de nossa amostra. Nao encontramos
estudos na literatura brasileira que correlacionassem o tempo de doenca ao percentual de
detecgdo de vitiligo focal.

O vitiligo universal foi o subtipo menos frequente na nossa amostra, ao contrario de
Halder et al (1), Jaisankar et a/ (66) e Nunes et al (65), que reportaram como menos frequente

o subtipo acrofacial.
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Foram incluidos em nosso estudo pacientes com idade inferior ou igual 18 anos, sendo
11,9 anos a média da idade dos pacientes consultados. A média da idade de inicio da doenga
foi de 5,9 anos (% 3,3 anos). Outro estudo brasileiro com 73 criangas encontrou 5,7 anos (10).
Esse ultimo parametro tem variado pouco nos diferentes estudos, com média pouco inferior
(4,6 anos) em estudo americano (1), praticamente idéntica (5,6 anos) em pacientes coreanos
(44) e pouco superior em estudos realizados no Kuwait (6,2 anos) (69), na india (6,9 ¢ 6,4
anos) (41,66), na China (7,28 anos) (45) e na Grécia (8,0 = 3,1 anos) (26).

O pico de incidéncia da doenga ocorreu na faixa etaria entre 2 a 6 anos de idade
(30,8%), de modo semelhante ao descrito por outro estudo brasileiro em criangas (67), em que
34% dos casos tiveram inicio entre 4 ¢ 6 anos de idade. Ja Silva et al (10) e Marinho et al
(54), também em estudos brasileiros na faixa etaria pediatrica, detectaram pico da idade de
inicio do vitiligo entre 6 e 10 anos.

No ambito da literatura mundial, Agarwal et al (47,4%) (41), Handa et al (49,3%) (22)
e Hu et al (42,5%) (41), encontraram pico de incidéncia na faixa etaria entre 4 ¢ 8 anos,
semelhante ao encontrado por Nicolaidou et al (26), que reportaram pico de incidéncia
(48,0%) na faixa etdria entre 5 e 8 anos de idade. Em nossa amostra, 8§ criangas apresentaram
lesdes ao nascimento (3 com vitiligo generalizado e 5 com vitiligo segmentar).

No presente estudo houve diferenca estatisticamente significativa (p = 0,049) com
relagdo a idade de inicio do vitiligo entre pacientes com vitiligo segmentar (5,4 = 3,5 anos) e
vitiligo ndo segmentar (6,1 = 3,1 anos), em concordancia com estudo de Hu et al (45), em que
criancas com vitiligo segmentar foram afetadas mais precocemente, com diferenga
significativa em relagdo ao grupo ndo segmentar.

Ja em um estudo prospectivo observacional de vitiligo em criangas publicado em 2010
(39), ndo foi encontrada diferenca significativa entre as idades de inicio no grupo de vitiligo
segmentar (7,43 anos £ 1,54 anos) e ndo segmentar (8,55 anos + 0,77 anos). Lin et al (19),
em estudo publicado em 2011 com 620 casos, reportaram idade média de inicio da doenga de
7,57 anos; sendo 6,29 anos no grupo de vitiligo segmentar e 7,29 anos no grupo de vitiligo
ndo segmentar. Nenhum estudo brasileiro prévio comparou a idade de inicio entre pacientes
com vitiligo segmentar e ndo segmentar.

O local de inicio do vitiligo mais frequente foi o segmento cabeca/pescoco (44,2%),
coincidindo com dados da literatura (10,44,66,69). Encontramos predominancia desse
segmento tanto no grupo segmentar quanto ndo segmentar, em concordancia com os achados
de Mazereeuw-Hautier et a/ (39). Em frequéncia decrescente, foram encontrados 110 (15,7%)

casos com inicio nos membros inferiores, 58 (8,3%) nos pés, 41 (5,8%) na genitalia, 35
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(4,9%) no abddémen, 24 (3,4%) nas maos, 22 (3,1%) no dorso, 16 (2,3%) nos membros
superiores, 12 (1,7%) no torax, 11 (1,6%) na axila, 9 (1,3%) na naddega e em 53 (7,6%) casos,
a informagdo nao constava. Os membros inferiores foram o segundo sitio mais
frequentemente acometido, assim como o reportado por Nicolaidou et al (26) e Barros et al
(64). No Brasil, Silva et al (10) reportaram cabega seguido de genitdlia e Nunes et al (65)
reportaram membros superiores seguidos do seguimento cabega/pescogo como o0s sitios mais
frequentemente acometidos.

Em estudo Indiano (41), que compara vitiligo iniciado na infancia com vitiligo de
inicio tardio, os membros inferiores foram o local de inicio mais comum em ambos 0s grupos.
Além disso, tal estudo reportou membros inferiores (38,1%) e cabega e pescogo (33,2%)
como os sitios primarios mais afetados em criangas, o que ¢ consistente com as observagdes
de outros autores (26,44,66).

Nicolaidou et al (26) descreveram predilegdo pelo acometimento das palpebras (21%
vs 6,5%) e dos membros inferiores (20,3% vs 3,7%) no grupo de vitiligo iniciado na infancia,
enquanto que membros superiores (47,7% vs 12,2%) foram o principal sitio acometido nos
pacientes com vitiligo de inicio tardio (apds 12 anos de idade).

O fendmeno isomorfico de Koebner foi reportado em 38,2% do total de pacientes de
nossa amostra, de modo semelhante a outros estudos pediatricos conduzidos na India (24,3%)
(41) e no Kuwait (23,9%) (69). Na literatura brasileira, Barros et al reportaram frequéncia de
23,4%, porém os autores agruparam pacientes de 0 a 19 anos dentro da mesma categoria. Nao
encontramos outros estudos brasileiros que reportem a frequéncia de Koebner em criangas.
Interessantemente, Handa ef al (11,3%) (22) e Lin et al (5,1%) (19) reportaram taxas muito
inferiores. Handa et al/ (22) julgaram surpreendente a baixa taxa de Koebner encontrada,
considerando que criancas se submetem mais facilmente a traumas cutaneos, logo estariam
mais susceptiveis a “koebneriza¢do” do que adultos.

Estudo de 2007 (70), contudo, reportou maior frequéncia de fendmeno de Koebner em
adultos com vitiligo (33%) do que em criangas (11%), enquanto Agarwal et al (41) nao
encontram diferencga significativa na frequéncia do evento entre os grupos (27,4 vs 24,4%; p >
0,05).

No presente estudo, 55,9% dos pacientes com vitiligo ndo segmentar reportaram o
fenomeno de Koebner, contudo ele esteve presente em apenas 10,6% e 6,4% dos pacientes
com vitiligo segmentar e indeterminado, respectivamente. Além disso, encontramos maior
frequéncia do fendmeno de Koebner no subtipo generalizado (57,9%). Quando comparamos a

frequéncia do fenomeno de Koebner entre pacientes com vitiligo ndo segmentar (55,9%) e
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segmentar (10,6%), encontramos diferenca estatisticamente significativa (p < 0,0001; RC =
0,093). Tais achados foram concordantes com estudo de Mazereeuw et a/ de 2010 (39), que
compararam a frequéncia de Koebner entre vitiligo segmentar e ndo segmentar (24,0% vs
47,19%; p = 0,03) em criangas com vitiligo. E necessario considerar possivel viés de
informagao no computo dos casos de Koebner reportados.

Cerca de 10,0 a 76,0% dos pacientes com vitiligo atribuem a doenga a algum fator
precipitante (71).

O estresse emocional desempenha importante papel na patogénese do vitiligo (71).
Nos prontudrios revisados havia registro presencga de estresse emocional (ex: separagcdo dos
pais, mudanga de escola, morte na familia, etc) como precipitante ou agravante do vitiligo em
67,0% do total de pacientes, 62,6% dos pacientes com vitiligo segmentar, 69,5% dos
pacientes com vitiligo ndo segmentar e 62,8% dos pacientes com vitiligo indeterminado. Nao
foi encontrada diferenca significativa entre pacientes com vitiligo segmentar € ndo segmentar
(p = 0,10). Mazereeuw-Hautier et (39) também ndo encontraram diferenga significativa na
frequéncia de fatores desencadeantes entre pacientes com vitiligo segmentar e ndo segmentar
na infancia.

Contudo, no estudo de Lin et al (19) o estresse emocional foi o fator desencadeante
mais comum nos pacientes com vitiligo segmentar (45,45%), sendo observado com menor
frequéncia em pacientes com vitiligo ndo segmentar. Os autores argumentam que tal
constatacao possa implicar relacdo do vitiligo segmentar com fatores neuropsicologicos.

Pacientes com inicio tardio de vitiligo relataram evento estressante na apresentagdo da
doenca com maior frequéncia, comparado a pacientes com vitiligo iniciado na infincia
(37,0% vs 24,0%, p < 0,02), segundo Nicolaidou et al (26).

O vitiligo tem sido associado a diversas endocrinopatias e a outras doencas
autoimunes (52,72,73,74). A frequéncia reportada de desordens autoimunes associadas em
criancas com vitiligo € significativamente menor que a observada em adultos com vitiligo
(44). Huggins et al (70) relatam a forte associagdo do vitiligo em adultos com grande niimero
de doencgas autoimunes, mas consideram as criang¢as com vitiligo usualmente saudaveis, a ndo
ser pela frequente associag@o do vitiligo ndo segmentar com tireoidite autoimune.

No estudo em tela, encontramos hipotireoidismo em 7,4% dos pacientes (3 com VS,
29 com VNS e 1 com vitiligo indeterminado; n = 33/448) e hipertireoidismo em 0,5% (2
pacientes com VNS; n = 263). Houve diferenca estatisticamente significativa (p = 0,025) ao
compararmos a frequéncia de hipotireoidismo entre VS (2,9%) e VSN (9,8%). Ao contrario,

Mazereeuw et al (39) descreveram que historia de doenca autoimune foi reportada apenas em
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criancas com VNS, ndo havendo diferenca estatisticamente significativa entre os grupos de
VNS e VS.

Estudos prévios, em diferentes paises, reportaram frequéncias mais altas de doencgas
tireoidianas em criangas com vitiligo: Pagovich et al (75) identificaram 25,0% de casos de
doenga tireoidiana ativa, Kakourou et al/ (42) reportaram que 24,0% das criangas com vitiligo
possuiam tireoidite autoimune, Nicolaidou et al (26) reportaram doengas tireoidianas em
18,0% dos pacientes, Agarwal et al (41) descreveram desordens tireoidianas em 9,0% das
criancas estudadas e lacovelli et al (51) encontraram 10,57% de casos de disfuncgao
tireoidiana nos pacientes pediatricos. Estudos pediatricos no Brasil reportam associag¢do baixa
(2,3%) (10) ou nula (76) do vitiligo na infancia com doenca tireoidiana. As diferencas nas
taxas reportadas poderiam ser atribuidas a variagdes na prevaléncia de doengas tireoidianas
em diferentes paises e entre regides do mesmo pais.

Frequéncia aumentada de autoanticorpos, sem evidéncia adicional de doenca ativa da
tireoide, foi reportada em criangas com vitiligo em relacdo a criangas saudaveis (12). Os
principais autoanticorpos tireoidianos sdo TRAB, anti-TG e anti-TPO. Os anticorpos anti-
TPO sdo os que mais se relacionam a disfuncdo clinica da tireoide, com associagdo direta a
inflamacao linfocitica e lesdo glandular (45,66). Tendo em vista que o vitiligo frequentemente
precede o quadro de disfuncao da glandula tireoide (40,41), torna-se necessaria investigagao
clinica e laboratorial em pacientes com vitiligo, visando diagnostico precoce (43,66).

Halder et al (12) e Schallreuter et al (52) reportaram antoanticorpos tireoidianos em
20,0% e 12,0% dos pacientes pediatricos, respectivamente. Encontramos autoanticorpos
tireoidianos em 36 pacientes, dos quais 20 apresentavam anti-TPO (15,9%; n = 126), 15
apresentavam anti-TG (13,2%; n = 114) e 1 possuia TRAB (2,9%; n = 34). Apenas anti-TPO
estava significativamente mais associado ao VNS, em comparagdo a pacientes com VS. (NSV
=19,5% vs VS = 0,0%; p = 0,0012). Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre
VNS e VS quando comparamos as frequéncias de anticorpos anti-tireoglobulina, TRAB,
anticorpo anti-célula parietal e fator antinuclear. Anticorpos antinucleares foram detectados
em 24 pacientes (34,3%; n = 70) e anticorpos anti-célula parietal em 1 paciente, que
apresentava VS (2,4%; n = 41).

Em contraste com nossos resultados, Mazzereeuw et al/ (39) detectaram anticorpos
antitireoidianos (11,23%; n = 10/55) e FAN (3,6%; n = 2/55) exclusivamente em pacientes
com VNS. Uncu et al/ (77) também encontraram anticorpos tireoidianos exclusivamente em
pacientes com VNS, dos quais todos apresentavam niveis elevados de anti-TPO (8%; n =

4/50) e apenas 1 apresentava anti-TG (2%), concomitantemente.



50

Ja Silva et al (10) reportaram anticorpos antitireoidianos em 3,4% (2 em 59 pacientes)
e anticorpos antinucleares em 3,6% (2 em 56 pacientes) dos casos, contudo os autores nao
especificaram os tipos de anticorpos antitireoidianos encontrados nem compararam as
frequéncias encontradas entre diferentes tipos de vitiligo. Fernandes et a/ (76) ndo detectaram
anti-TPO, o unico anticorpo investigado, em nenhum dos pacientes da amostra (n=50).

Encontramos associagdo entre vitiligo e outras comorbidades como anemia perniciosa
(0,5%; 1 caso de VNS), alopecia areata (2,7%; 3 casos de VS e 7 casos de VNS) e diabetes
mellitus tipo 1 (0,3%; 1 caso de VNS). Nao houve casos de colagenoses ou psoriase. Ha
escassez de publicagdes na literatura mundial a respeito das comorbidades associadas ao
vitiligo na infancia além de doencas tireoidianas autoimunes. Encontramos resultados
semelhantes aos dados previamente publicados de vitiligo na infincia. Halder et al (1)
reportaram 2 casos (2,4%) de alopecia areata em 82 criancgas com vitiligo. Agarwal et al (41)
reportaram alopecia areata (3,4%), psoriase (1,5%) e diabetes mellitus (3,3%). Nicolaiadou et
al (26) reportaram 3 casos (2,4%) de artrite reumatoide e 1 caso (0,8%) de alopecia areata.
Nao encontramos outros estudos brasileiros de vitiligo na infincia que investigassem a
concomitancia de outras doengas autoimunes que nao as doengas tireoidianas.

Estudos sobre genética epidemiologica observacional em vitiligo tem evidenciado um
complexo padrao de heranga multifatorial e poligénica (29). Criangas com vitiligo apresentam
histéria familial de doenca autoimune/endocrina mais frequentemente, tanto em comparagao a
adultos (55,57) quanto a criangas sem vitiligo (1,78).

A frequéncia de historia familial de vitiligo em criangas com vitiligo varia amplamente
entre 3,3% a 35,0% em diversos estudos, o que pode ser devido a diferengas nas composigdes
das amostras, tamanho das amostras e diferengas étnicas (35).

No estudo em tela, 83 pacientes (16,9%) referiram historia familial de vitiligo (18,7%
com VSN e 17,5% com VS) sem que houvesse diferenca estatisticamente significativa entre
os grupos (p = 0,75). Estudos em criancas, como os desenvolvidos por Silva et al/ (10) e
Herane MI et al (79), a historia familial de vitiligo foi reportada em 30,0% dos casos. Nossos
resultados se assemelharam aos de Handa et (22), al Hu et al (45) e Cho et al (44), que
encontraram histdria familial de vitiligo positiva em 12,2%, 11,1% e 13,8% de seus pacientes,
respectivamente. Ndo encontramos estudos brasileiros em criangas que comparassem a
frequéncia de historia familial de vitiligo em criangas com vitiligo segmentar € nao
segmentar.

Na presente amostra, a andlise da influéncia da histéria familiar de vitiligo na

estabilidade clinica determinou que pacientes com historia familial positiva de vitiligo
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apresentaram maior risco (RC = 1,35) de manifestar instabilidade da doenga (59 casos
instaveis em 83 pacientes com HF positiva) do que pacientes sem historia familial de vitiligo
(263 casos instaveis em 408 pacientes com HF negativa). Porém, tal incremento do risco nao
foi estatisticamente significativo (p = 0,3).

A média da idade de inicio do vitiligo (6,4 anos) das crian¢as com histdria familial de
vitiligo ndo foi inferior (p = 0,15) aquela das criangas sem historia familial de vitiligo (5,8
anos), de modo similar ao reportado por Lin ef al (19) em estudo com 620 criangas na China.

Contudo, na amostra estudada por Pajvani et al (55), pacientes com vitiligo e histéria
familial de vitiligo s3o mais propensos a apresentar idade de inicio da doenga mais precoce do
que pacientes sem histdria familial de vitiligo (p = 0,024).

Os pacientes foram inquiridos a respeito da historia familial de doengas autoimunes da
tireoide, alopecia areata, diabetes mellitus tipo 1, colagenoses, psoriase e cabelos grisalhos
antes dos 30 anos de idade. Historia familial positiva de doenca tireoidiana tem sido descrita
em 32,0% a 43,0% das criangas com vitiligo (43,66). Encontramos frequéncia de 30,7% de
histéria familial de doenga tireoidiana, semelhante ao previamente reportado. Pacientes com
historia familial positiva de doenga tireoidiana apresentaram risco significativamente maior
(RC = 3,67; p < 0,05) de manifestar hipotireoidismo (15 casos de hipotireoidismo em 141
pacientes com HF positiva) do que pacientes sem histéria familial da doenga (10 casos de
hipotireoidismo em 318 com HF negativa).

Ao compararmos as historias familiares de pacientes com vitiligo segmentar e ndo
segmentar, encontramos diferenca estatisticamente significativa apenas com relagao a historia
familial de psoriase (VS: 16,2% vs VNS: 4,8%; p = 0,011). Na Grécia, Nicolaiadou et al (26)
reportaram frequéncia similar de historia familial de psoriase (16%; n=20), contudo os autores
ndo compararam as frequéncias entre VS e VNS. Nao encontramos outros estudos que
analisassem historia familial de psoriase em criangas com vitiligo.

Nevo halo foi detectado em 53 pacientes (17,4%). De modo semelhante aos achados
de Lin et al (11,77%) (19) e Mazereeuw et al (18,42%) (39), foi reportado inclusive nos
pacientes com vitiligo segmentar (4 casos). Houve forte associagdo de nevo halo com VNS
(VNS: 23,9% vs VS: 5,3%; p = 0,0001). Mazereeuw et al/ (39), contudo, ndo encontraram
diferenca estatisticamente significativa entre pacientes com VNS (20,22%) e VS (12,0%). No
Brasil, Marinho et al (54) encontraram frequéncia inferior (5,9%) nas criangas e adolescentes
avaliados, enquanto Raju et al (India) (80) e Hu et al (China) (45) reportaram nevo halo em

4,9% e 7,2% dos casos, respectivamente. Cho et a/ (44) reportaram maior frequéncia de nevo
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halo em adultos do que nas criangas estudadas (2,5%) e acreditam que tal fato se justifique
pela maior incidéncia de vitiligo ndo segmentar em adultos.

Nao encontramos diferenga significativa ao compararmos estabilidade das lesdes entre
os grupos (VNS: 20,6% vs VS: 19,4%; p = 0,75). Argumentamos que tal resultado justifica-se
pelo fato de que os pais/responsdveis dos pacientes tendam a buscar atencdo médica
especializada quando as lesdes estdo aumentando em numero e/ou tamanho, portanto os
baixos percentuais reportados poderiam representar viés de selecdo. Mazereeuw et al (39)
reportaram estabilidade em 55% e 45,2% dos pacientes com VS e VNS, respectivamente, e
também ndo encontraram diferenga significativa entre os grupos.

Dentre os pacientes com vitiligo segmentar, 190 possuiam registro dos anos de doenga
na ocasido da primeira consulta. Em média, o grupo de pacientes com vitiligo segmentar
apresentava 2,8 anos de doenga (+ 2,9 anos), sendo que a maioria (n = 113) apresentava
tempo de evolucdo menor ou igual a 2 anos. Apesar do vitiligo segmentar tipicamente
apresentar progressao rapida ao longo de 6 meses a 2 anos, seguida de estabilizacdo, Park et al
(81) reportaram progressao das lesdes de vitiligo segmentar em 21,8% dos casos apos 4 ou

mais anos de doenca.
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CONSIDERACOES FINAIS

Os subtipos clinicos mais frequentes foram o generalizado (53,8%) seguido do
segmentar (30,4%), a média da idade da doenga foi de 5,9 anos, o pico de incidéncia ocorreu
na faixa etaria entre 2 a 6 anos de idade, o local de inicio da doenca mais frequente foi o
segmento cabega/pescoco (44,2%), fenomeno isomorfico de Koebner foi reportado por 38,2%
dos pacientes, estresse emocional em 67,0% dos casos, hipotireoidismo em 7,4% casos (n =
448), anticorpos antitireoidianos em 28,3% dos casos (n = 127), FAN em 33,8% dos casos (n
= 71), historia familial de vitiligo em 16,9% dos casos, estabilidade das lesdes em 20,1% dos
casos, nevo halo em 17,4% dos casos € comorbidades associadas em 6,7% do total da
amostra.

Além disso, encontramos diferenca estatisticamente significativa, entre pacientes com
vitiligo segmentar e ndo segmentar com rela¢do a idade de inicio do vitiligo (VS: 5,4 + 3,5
anos vs VNS: 6,1 + 3,1 anos; p = 0,049), a frequéncia de fenomeno de Koebner (VS: 10,6%
vs VNS: 55,9%; p < 0,0001), a frequéncia de hipotireoidismo (VNS: 9,8% vs VS 2,9%; p =
0,025), a presenca de anticorpos anti-TPO (VNS: 19,54 vs VS: 0%; p = 0,012), a historia
familial de psoriase (VS: 16,2% vs VNS: 4,8%; p = 0,011) e a incidéncia de nevo halo (VS:
5,3% vs VNS: 23,9%; p = 0,0001).

Porém, nao encontramos diferenga significativa entre os grupos com relacdo a
incidéncia de estresse emocional como evento desencadeante da doenga (VS: 62,6% vs VSN:
55,9%; p =0,10), a frequéncia de histéria familial de vitiligo (VNS: 18,7% vs VS: 17,5%; p =
0,75), de doenga tireoidiana (VS: 36,6% vc VNS: 28,5%; p = 0,10), de alopecia areata (VNS:
10,1% vs VS: 7,9%; p = 0,50), de diabetes mellitus tipo 1 (VNS: 3,32% vs VS: 2,7%; p =
0,55), de colagenoses (VNS: 6,3% vs VS: 3,5%; p = 0,27), de cabelo grisalho antes dos 30
anos de idade (VNS: 24,1% vs VS: 22,1%; p = 0,66) e com relacdo a estabilidade das lesoes
(VS: 19,4% vs VNS: 20,6%; p = 0,75).

Finalmente, a presenca de historia familial de vitiligo nao influenciou
significativamente a idade de inicio (6,4 anos vs 5,8 anos; p = 0,15) nem a estabilidade da
doenca (RC = 1,35; p = 0,3). J4 a presenca de histéria familial positiva de doenca tireoidiana
aumentou significativamente (RC = 3,67; p < 0,05) o risco de manifestagdo de

hipotireoidismo.
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O percentual de subtipos clinicos, sitio primario de acometimento, frequéncia de nevo
halo, influéncia da histéria familial de vitiligo na idade de inicio e estabilidade da doenga,
frequéncia do fenomeno de Koebner e frequéncia relativa dos anticorpos entre os subtipos de
vitiligo variaram amplamente entre os estudos prévios analisados por provaveis diferengas nas
bases genéticas e composi¢do étnica populacionais e/ou diferencas nos critérios de
classificag@o clinica utilizados. Desse modo, generaliza¢des sdo inadequadas no vitiligo na
infancia. Novos estudos em diferentes estados do Brasil, pais de dimensdes continentais,

propiciariam melhor entendimento da doenca e de suas peculiaridades regionais.
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[A) Estresse emocional

[B) Inflamagdo

7 = Histdria patologica pregressa:
[4) Doengas da tiredide

[B) Alopécia areata

[C) Psoriase

(D) DM1

B - Historia familiar:

(&) Vitiligo

[C) Queimadura solar

(D) Prurido

(E) Anemia pemiciosa
(F) Doengas do colagena
[G) Qutras

(A) (M) (5}

(B) Doengas da tiredide
[C) Alopécia areata
(D) DMA

[E) Doengas do colageno
[F) Psoriase

[G) Cabelo grisalho antes dos 30 anos

Legenda: A = anos; M = meses; S = semanas
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