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Esclerodermia localizada na criança: aspectos clínicos, 
diagnósticos e terapêuticos *

Localized scleroderma in children: clinical, diagnostic and therapeutic aspects
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Resumo: A esclerodermia localizada, ou morféia, acomete crianças em idade escolar e, em geral, é autoli-
mitada, apesar de localmente desfiguradora. A literatura descreve inúmeros fatores etiopatogênicos, bem
como modalidades de investigação e tratamento. Este artigo reúne os estudos mais recentes e discute sua
aplicação clínica.
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Abstract: Localized scleroderma or morphea affects school-aged children, is usually self-limited and a dis-
figuring condition. Several etiopathogenic factors, investigations and treatment options are described. This
article reviews the recent literature and discusses its clinical applications. 
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REVISÃO

INTRODUÇÃO
Esclerodermia é um termo utilizado para des-

crever um espectro de condições caracterizadas pelo
endurecimento e/ou espessamento da pele e pela
fibrose dos tecidos envolvidos. É didaticamente dividi-
da nas formas sistêmica e localizada.1,2 A forma locali-
zada, também conhecida por morféia, distingue-se
pelo envolvimento predominantemente cutâneo, mas
com possibilidade de acometimento ocasional dos
músculos subjacentes, ao passo que os órgãos inter-
nos, geralmente, são poupados.

HISTÓRICO
As áreas de endurecimento da pele foram des-

critas primeiramente em 1854, por Addison, que as
denominou queloides. O termo morféia foi introduzi-
do por Wilson, originalmente. Em 1868, Fagee fez a
diferenciação com queloides e descreveu diversas for-
mas da esclerodermia localizada, incluindo a variante
“golpe de sabre.”1 Em 1942, Klemper e col. incluíram
a esclerodermia no grupo das colagenoses.

EPIDEMIOLOGIA
A esclerodermia localizada é uma doença rara. O

maior estudo populacional foi realizado por Peterson e
col.3,4 e avaliou a prevalência e a incidência da morféia
e de seus subtipos em Minnesota por um período de 33
anos (1960 a 1993). Identificaram-se 82 casos e a inci-
dência anual foi de 2,7 casos por 100.000 habitantes.
Exceto para o subtipo linear, no qual não houve predi-
leção por sexo, a relação do acometimento entre
homens e mulheres foi de 2,6:1. A média de idade ao
diagnóstico foi de 30 anos (as idades dos pacientes
variaram de 1 a 82 anos) e, no grupo com forma linear,
de 18 anos. Em nenhum dos casos avaliados houve aco-
metimento grave de órgãos internos ou evolução para
a forma sistêmica da esclerodermia. Artrites, sinovites,
uveíte e contraturas articulares foram mais freqüentes
nas categorias de esclerodermia linear e acometimento
profundo. As deformidades que acarretaram incapaci-
dade física ocorreram em 11% dos pacientes, sendo
44% no grupo de acometimento profundo. A taxa de
sobrevida foi semelhante à da população geral.3,4
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ETIOLOGIA
A causa da esclerodermia é desconhecida. Já

houve relatos de associação com trauma, infecções
virais e bacterianas, vacinação e doenças autoimunes.
Observou-se a ocorrência de morféia após infecção
viral por Epstein-Barr e infecção bacteriana por
Borrelia burgdorferi. A detecção de espiroquetas em
lesões de morféia, na década de 80, levantou a possi-
bilidade de que Borrelia burgdorferi fosse um agente
etiológico,5,6 porém, novos estudos não confirmaram
tal associação.7,8 Observaram-se lesões da escleroder-
mia localizada após vacinação com BCG e tríplice
viral,9 procedimentos cirúrgicos, varicela e traumatis-
mo local. Diante disso, questionou-se se agressões de
diversas naturezas poderiam liberar mediadores infla-
matórios e citocinas, induzindo fibrose.2 O caráter
autoimune desta afecção é sugerido pela presença de
autoanticorpos e de doenças autoimunes nos pacien-
tes e familiares, pela deposição de imunoglobulinas e
complemento (C3) no exame histopatológico e pela
ocorrência de morféia na fase crônica da doença do
enxerto versus hospedeiro.

PATOGENIA
Como em outras doenças autoimunes, postula-

se que um fator ambiental em um indivíduo genetica-
mente predisposto ativaria o sistema imunológico
com a liberação de citocinas, proliferação dos fibro-
blastos, produção de colágeno e fibrose. Embora mor-
féia e esclerodermia sistêmica sejam condições distin-
tas, é provável que representem parte do mesmo pro-
cesso patológico, com três distúrbios básicos 2,10,11

identificados na patogênese: dano vascular, alteração
da imunorregulação e distúrbio do metabolismo do
colágeno. Infiltração perivascular e injúria das células
endoteliais ocorrem nos estágios iniciais da esclero-
dermia localizada. Elevação sérica da molécula de ade-
são presente nos vasos sanguíneos, VCAM-1 (vascular
cell adhesion 1) e de E-selectina (receptores encontra-
dos nas células vasculares que mediam as interações
iniciais de adesão entre leucócitos intravasculares e o
endotélio) são evidência do dano vascular causado
pelas células inflamatórias.12 Biópsias da pele lesional
e não lesional mostram a parede vascular espessada e
infiltrada por macrófagos e mastócitos.13 Moléculas
reguladoras do complemento das células endoteliais
parecem estar diminuídas, deixando o endotélio sus-
ceptível à ação do complemento autólogo, com conse-
quente injúria endotelial.2 O dano vascular parece
levar à liberação de citocinas e à exposição do suben-
dotélio às plaquetas circulantes, provocando a deposi-
ção de fibrina e a eventual formação de trombos intra-
vasculares.10 Estudos histológicos e imunoistoquími-
cos sugerem que a fibrose cutânea na esclerodermia
inicia-se em torno dos capilares na derme reticular,

próxima às células adiposas e ao tecido subcutâneo.14

Várias alterações imunológicas ocorrem na
esclerodermia. Há diversas evidências sugerindo que a
inflamação crônica e persistente tem um importante
papel na patogênese de morféia. Demonstrou-se que a
extensão do infiltrado linfocítico se correlaciona com a
gravidade e a progressão da esclerose cutânea.15 No
infiltrado cutâneo de células mononucleares predomi-
nam os linfócitos T CD4+. A ativação de linfócitos T é
evidenciada pela elevação das interleucinas IL-2, IL-4,
IL-6 e do receptor da IL-29. A expansão da população
dessas células inflamatórias no tecido afetado libera as
citocinas e os fatores de crescimento que iniciam e/ou
perpetuam o processo de fibrose e dano vascular. Um
dos fatores de crescimento que parece desempenhar
papel fundamental no processo de fibrose da esclero-
se é o fator de transformação do crescimento beta
(TGF-β). Pequenas quantidades de TGF-β agem sobre
os fibroblastos, sensibilizando-os e mantendo-os per-
sistentemente ativados por meio de uma sinalização
autócrina que estimula, além de outros processos,
uma produção adicional de TGF-β.16,17

Além da ativação dos linfócitos T, alterações dos
linfócitos B também desempenham importante papel
na patogênese da morféia.1,2 A presença de anticorpos
antinucleares (ANA) e de fator reumatoide (FR) tam-
bém está associada à disfunção das células B.

Um estudo evidenciou que os fibroblastos peri-
vasculares da esclerodermia apresentam aumento do
RNA mensageiro responsável pela síntese do coláge-
no18. Também há aumento da síntese de fibronectina
e glicosaminoglicamos pelos fibroblastos. Nas lesões
da morféia ocorre aumento dos colágenos tipos I, II,
IV.19 Essa atividade fibroblástica está alterada pela inte-
ração com as células inflamatórias e as citocinas por
elas liberadas. As IL-1 e IL-4 estimulam a proliferação
fibroblástica e a síntese de colágeno, ao passo que a
IL-6, as metaloproteinases da matriz.15 Além disso, Lê
Roy20 e, posteriormente, Jimenez e col.16 verificaram
que fibroblastos retirados da pele afetada pelas lesões
da esclerodermia mantêm uma superprodução de
colágeno e de componentes da matriz extracelular in
vitro, sugerindo que essas células poderiam ter, tam-
bém, um padrão de biossíntese alterado.

HISTOPATOLOGIA
A esclerodermia é caracterizada histologica-

mente por fibrose e espessamento das fibras de colá-
geno.2 Na fase inflamatória inicial,1,21 particularmente
na borda violácea ativa das lesões, os feixes colágenos
da derme reticular encontram-se espessados e há um
infiltrado inflamatório intersticial e perivascular pre-
dominantemente linfocítico, que pode comprometer
a gordura subcutânea, com espessamento de trabécu-
las e substituição por colágeno neoformado. Na fase
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esclerótica tardia, como visto no centro das lesões, há
uma importante redução do infiltrado inflamatório.
Os feixes de colágeno na derme reticular tornam-se
espessados, agregados, hipocelulares e hiperosinofíli-
cos. Na derme papilar, fibras normais podem ser subs-
tituídas por colágeno homogêneo. Vasos sanguíneos
são pouco encontrados dentro do colágeno escleróti-
co, frequentemente têm o lúmen estreito e uma pare-
de fibrótica.1,21 As glândulas exócrinas são atróficas,
com raros adipócitos ao redor, e são circundadas por
colágeno neoformado. Folículos pilosos e glândulas
sebáceas estão ausentes.

Nos tipos de morféia linear, segmentar, subcu-
tânea e generalizada, a fáscia e os músculos estriados
subjacentes podem estar afetados, sendo que as fibras
musculares se apresentam vacuoladas e separadas
umas das outras por edema e coleções focais de célu-
las inflamatórias.21

A epiderme, embora possa se tornar atrófica, é
usualmente normal, mesmo nas lesões tardias.
Depósitos de IgM e C3 perivascular e na membrana
basal são descritos na variante linear da esclerodermia
localizada.

MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS
A esclerodermia localizada pode variar desde

pequenas placas até doença extensa, com deformida-
des estéticas e funcionais.22 Raramente se observa
atrofia das estruturas subjacentes.19 A morféia é dez
vezes mais comum do que a esclerose sistêmica, é rara
entre os 20 e os 50 anos e ocorre, geralmente, na
idade escolar.22

A doença é, usualmente, autolimitada, com pro-
gressão variável com o tipo clínico: mais rápida na
forma linear em membros e gradual na forma em pla-
cas. O prognóstico é bom: formas superficiais melho-
ram após três anos, em média.23,24 Clinicamente, sub-
divide-se em cinco formas: em placas, linear, em golpe
de sabre, generalizada e panesclerótica. Após a forma-
ção de eritema inicial, ocorre a formação de placa de
coloração amarelo-brancacenta, elevada ou deprimi-
da, limitada por eritema azul-violáceo (lilac ring). À
medida que a infiltração da pele ocorre, observa-se
atrofia com perda de fâneros e glândulas sebáceas e
hiperpigmentação ou hipopigmentação.

Morféia em placas ou circunscrita
Trata-se da apresentação clínica mais frequente

na população geral.23 Apresenta dois subtipos: super-
ficial e profunda. Ocorre no tronco, de modo geral, e
acomete, principalmente, a área sobre as cristas ilía-
cas. Nesta forma clínica, há progressão de placa com
anel violáceo para infiltração nacarada sem fâneros e
anidrótica.25 A lesão final são placas circunscritas,
enduradas, infiltradas, com bordas mal definidas, com

2cm a 15cm de diâmetro, ovais ou redondas. As lesões
são mais palpáveis que visíveis. O lilac ring pode ser
evidente após meses ou anos.19

A lesão pode estender-se mais frequentemente
para o tórax, o abdome, as nádegas e os membros
inferiores. O acometimento de face, pescoço e mem-
bros superiores é raro (Figura 1).23

Morféia gutata é o termo usado para descrever
múltiplas lesões escleróticas hipopigmentadas, que
podem representar morféia disseminada, as quais
devem ser diferenciadas do líquen escleroso e atrófi-
co.23,26 A coexistência dessas afecções já foi descrita.27

A morféia subcutânea localiza-se no tronco
superior, nos braços e nas pernas, podendo ser unila-
teral ou circular nas coxas e nas nádegas. Há acometi-
mento subcutâneo e das camadas profundas da
derme, com aspecto cutâneo de peau d’orange e, por
vezes, ulceração. A pele torna-se imóvel e pode haver
contraturas articulares e artralgias.28

Morféia linear dos membros e do tronco
A esclerodermia linear é o subtipo mais comum

em crianças e adolescentes, respondendo por 60%
dos casos, especialmente, em meninas em idade esco-
lar. Clinicamente, observam-se faixas de esclerose
lineares que podem estender-se à derme, ao subcutâ-
neo, aos músculos e aos ossos, gerando deformidades
(Figura 2).22 A bilateralidade é incomum. Embora raro,
pode ser observado acometimento unilateral da face,
do membro superior e da perna – hemiatrofia.23,29

Morféia linear da face, em golpe de sabre 
(en coup de sabre)

Manifesta-se, geralmente, sob a forma unilateral
na face (frontoparietal ou hemifacial), com linha central

FIGURA 1: Placas escleróticas com bordas nítidas, irregulares, 
hipercrômicas, exibindo atrofia hipopigmentar central em 

formatos circulares e ovais: morféia em placas em menina de oito anos
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de demarcação. Após rápida fase de eritema e edema,
ocorre esclerose e atrofia, com depressão local.25 Após
o acometimento cutâneo, os tecidos subjacentes são
afetados, podendo levar à hemiatrofia da face.

A particularidade da esclerodermia em golpe de
sabre reside na possibilidade de complicações do sis-
tema nervoso central (convulsões, cefaléia, hemipare-
sia ou sintomas focais), dos olhos (uveíte ou vasculi-
tes) ou da mandíbula (mau alinhamento e problemas
dentários).30,31,32,33 Os achados imagenológicos (RNM,
SPECT) incluem atrofia ou calcificações corticais.
Análise liquórica é compatível com inflamação intrace-
rebral (Figura 3).34,35

Na hemiatrofia facial de Parry-Romberg, ocor-
rem alterações ósseas, musculares e do tecido subcu-
tâneo, com ou sem esclerose cutânea. Pode coexistir
com a morféia em golpe de sabre e sua posição noso-
lógica ainda é questionada. Espectro da esclerodermia
linear facial, ou entidade separada, apresenta altera-
ções neuroftalmológicas similares.35,36

A ocorrência de epilepsia relaciona-se à presen-
ça de lesão cerebral subjacente à esclerose. Achados
imagenológicos e histopatológicos evidenciaram pro-
cessos inflamatórios focais que, em sua maioria, são
progressivos.37

Morféia generalizada
Condição rara, manifesta-se nos casos de escle-

rose disseminada sem acometimento sistêmico.
Majoritariamente de adultos, é diagnosticada quando
placas em número de quatro ou mais se tornam maio-
res do que 3cm e confluem, envolvendo duas das sete
principais áreas anatômicas (cabeça-pescoço, membro
superior ou inferior esquerdo ou direito, tronco ante-
rior ou posterior).22 Inicia-se no tronco e leva a contra-

turas e deformidades nos membros. Diferencia-se da
esclerose sistêmica por não apresentar fenômeno de
Raynauld e não exibir alterações capilaroscópicas.22,23

Doença do enxerto versus hospedeiro crônica pode
resultar em morféia generalizada.

Morféia panesclerótica
Trata-se de doença grave, extremamente rara,

caracterizada por acometimento de espessura total,
generalizado. Envolvimento de articulações gera
artralgias e edema articular. Observam-se, comumen-
te, contraturas e retrações dos membros. A presença
de ulcerações crônicas já foi descrita em associação a
carcinoma espinocelular  (Figura 4).35,38, 39, 40, 41

Formas combinadas: Pode haver coexistência
de formas combinadas, como a linear e em placas, o
que é mais frequente em crianças. De fato, metade
dos pacientes com a forma linear apresenta, concomi-
tantemente, a forma em placas. Também se veem com-
binações entre lesões em placas no tronco e linear nos
membros ou em golpe de sabre na face. A sobreposi-
ção de formas clínicas denota fisiopatologia comum.
Outras formas combinadas incluem morféia e líquen
escleroso e atrófico, bem como morféia e a atrofoder-
ma de Pasini e Pierini.23

Outros achados: Geralmente limitada à pele e
ao subcutâneo, a morféia não envolve órgãos inter-
nos, mesmo em formas graves. A doença em crianças
associa-se, por vezes, a sintomas sistêmicos, entre os

FIGURA 3: Morféia
em golpe de sabre
em menino de três
anos. Alterações
cerebrais evidenciadas
por ressonância
magnética

FIGURA 2: Deformidade em flexão do V quirodáctilo esquerdo e
placa esclerótica em perna esquerda – morféia linear em menina

de dez anos
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quais, artralgias, sintomas Raynauld-símiles, cólicas
abdominais, refluxo gastroesofágico, sintomas neuro-
lógicos, defeitos de condução cardíaca, pericardite e
dores musculares inespecíficas.19 Tais sintomas, em
geral, são leves ou assintomáticos, sendo mais
comuns em formas cutâneas mais profundas.

A morféia já foi descrita em associação a vitiligo,
líquen plano, alopecia areata e colagenoses, como
lúpus sistêmico eritematoso, dermatomiosite e artrite
reumatoide (Figura 5).42

ANORMALIDADES LABORATORIAIS
Várias anormalidades laboratoriais são encon-

tradas na morféia. Pode-se observar eosinofilia em
pacientes com esclerodermia linear ou generalizada e
essa condição se correlaciona, freqüentemente, com a
extensão da doença. Hipergamaglobulinemia com ele-
vações policlonais de IgM e IgG ocorre em quase 50%
dos pacientes com doença cutânea severa e é mais
comum durante a progressão clínica.43

Em um estudo internacional com 750 casos de
esclerodermia localizada juvenil,44 reagentes de fase
aguda encontraram-se elevados, principalmente, nos
casos de morféia profunda. Na forma linear, o VHS
mostrou-se elevado em 22,2% dos casos.

Vários autoanticorpos são encontrados na mor-
féia,45,46 com altos títulos correlacionando-se com a
severidade da doença, incluindo anticorpos antinúcleo
(46%-80%), anti-ssDNA (50%) e anti-histona (47%).

A freqüência do anticorpo antinúcleo (ANA) em
crianças com morféia difere de estudo para estudo,
variando de 23% a 73%. Ele é mais comumente encon-
trado em pacientes com morféia generalizada, segui-
do pelos casos de esclerodermia linear e morféia loca-
lizada.47 Altos níveis de anticorpo anti-DNA de hélice
simples (anti-ssDNA) foram observados na escleroder-
mia localizada. Os pacientes com envolvimento mus-
cular tinham níveis maiores desse anticorpo, se com-
parados aos que não apresentaram comprometimen-
to muscular. Os títulos de anti-ssDNA são bem corre-
lacionados com a atividade da doença. Falanga e col.
reportaram alta frequência de anti-ssDNA na morféia
generalizada.48 Observou-se associação entre anti-
ssDNA e contraturas articulares, deformidades ou
doença mais extensa, ativa e prolongada.47

Em outro estudo, pelo método Elisa, também
se verificaram anticorpos anti-histonas em 47% dos
pacientes com esclerodermia localizada e em 87%
dos pacientes com morféia generalizada. A presença
dos anticorpos anti-histona teve forte correlação
com o número de lesões de morféia e o número de
áreas do corpo envolvidas. No caso da morféia gene-
ralizada, a sensibilidade é de 87% e a especificidade,
de 74%.48

Anticorpos anticardiolipina foram positivos em
46% dos pacientes com esclerodermia localizada,
sendo que 67% deles apresentavam morféia generali-
zada e 35%, esclerodermia linear. Na forma generali-
zada, a frequência dos anticorpos anticardiolipina IgM
(61%) foi muito maior que a de IgG (28%).48

Fator reumatoide (FR) pode ser encontrado em
39% dos pacientes43 e tem correlação significativa
com a presença de artrite.44 Na esclerodermia localiza-
da juvenil, FR foi encontrado em 16% dos pacientes,
indicando correlação significativa com a presença de

FIGURA 4:
Morféia
panesclerótica
em criança de
oito anos

FIGURA 5: Associação de morféia em placas e vitiligo em criança 
de cinco anos de idade
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artrite. Em adultos, sua forma IgM está presente em
até 60% dos pacientes e parece correlacionar-se com a
severidade da doença.45,46,48,49

Autoanticorpos mais específicos, como Scl-70,
anticentrômero, Ro/La e U1RNP, podem preceder o
desenvolvimento de doença sistêmica, e os pacientes
que apresentam esses marcadores devem ser acompa-
nhados por vários anos.50 Pacientes com anti-Scl 70 e
anticentrômeros positivos apresentaram sinais ou sin-
tomas de envolvimento orgânico após um seguimento
de três a quatro anos. Ainda é incerto se esses anticor-
pos são marcadores que refletem o componente imu-
nológico da doença ou têm significado prognóstico.44

Níveis séricos do fator de necrose tumoral alfa
(TNF-α) e interleucina 13 (IL-13), potentes estimula-
dores de fibrose, são significativamente elevados em
pacientes com esclerodermia localizada, em compara-
ção com indivíduos saudáveis.45

TÉCNICAS DE IMAGEM
O monitoramento da atividade da lesão na

esclerodermia linear é, frequentemente, avaliado pela
termografia.47,51 Ele é capaz de detectar aumento de
temperatura nas áreas ativas e em áreas de lesões
novas.52 Uma lesão de morféia é considerada termo-
graficamente ativa se aparenta ao observador estar em
uma diferença de temperatura de +0,5°C em relação
à área adjacente ou ao membro contralateral.53

Martini e col., comparando avaliações termo-
gráficas com as descrições clínicas das lesões, mostra-
ram que a termografia tinha uma sensibilidade de 92%
e especificidade de 68%.51 Esse é um método diagnós-
tico promissor, quando associado à avaliação clínica,
para se determinar a atividade da doença, se aplicado
em lesões sem um grau severo de atrofia.1,51,54

Estudos radiológicos, especialmente a resso-
nância nuclear magnética (RNM), são maneiras efeti-
vas de visualizar anormalidades estruturais e docu-
mentar a progressão da atrofia do tecido conjuntivo e
as alterações ósseas, e são especialmente úteis nas for-
mas linear e em golpe de sabre. Em uma revisão dos
achados radiológicos em 23 pacientes, dos cinco com
envolvimento de membros inferiores, todos apresen-
tavam discrepâncias no comprimento das pernas,
deformidades no remodelamento ósseo e atrofia da
gordura subcutânea e dos músculos adjacentes. A
RNM é claramente útil na suspeita de comprometi-
mento ocular ou do SNC45,50,55

A ultrassonografia de alta frequência (US) for-
nece informações sobre a anatomia da pele, detalhan-
do as camadas da derme e do subcutâneo.53 A US de
20MHz permite a determinação da profundidade e da
extensão da esclerose na área afetada.56 Em pacientes
pediátricos, pode mostrar a perda de gordura subcu-
tânea e de músculo, aumento do fluxo sanguíneo e

aumento da ecogenicidade, por condensação do colá-
geno na derme. A hiperemia e o aumento de ecogeni-
cidade parecem ser sinais de lesões ativas.57 Duas
grandes limitações desse recurso são a avaliação ope-
rador-dependente e a falta de validação como medida
evolutiva em estudos prospectivos.45,57

Outras técnicas que têm potencial para forne-
cer informações são a fluxometria por laser Doppler e
a imagem por laser Doppler.53 Um estudo recente com
41 crianças mostrou que o fluxo sanguíneo medido
por essa técnica era significativamente aumentado nas
lesões de esclerodermia localizada clinicamente ati-
vas. Foi encontrada uma sensibilidade de 80% e uma
especificidade de 77% para detectar as lesões ativas,
nos casos de fluxo sanguíneo aumentado em pelo
menos 39%.58

PROGNÓSTICO
Em termos de progressão para envolvimento

sistêmico, o prognóstico da morféia é geralmente
bom. A evolução para esclerodermia sistêmica é rara
(0,9% a 5,7% das coortes). As lesões de morféia rara-
mente coexistem com outras doenças autoimunes sis-
têmicas, como dermatomiosite, polimiosite, LES, cir-
rose biliar primária, artrite reumatoide e doença mista
do tecido conjuntivo.46

Embora a esclerodermia localizada tenha um
bom prognóstico, ela pode envolver não só a pele,
como também o tecido subcutâneo, músculos, ossos
e sinóvia, levando a deformidades e disfunções.59

Algumas crianças terão remissões espontâneas e com-
pletas, mesmo que a doença, inicialmente, tenha se
apresentado severa; outras terão um curso progressi-
vo, debilitante e fatal.55

Os tipos de morféia em placa, isolada, dissemi-
nada e gutata apresentam, usualmente, um curso
moderado e autolimitado. A atividade clínica persiste,
em geral, por três a quatro anos.46,53

Aproximadamente 20% dos pacientes com
esclerodermia localizada nos membros inferiores
desenvolvem atrofia significativa dos tecidos adjacen-
tes, podendo ter como resultado uma discrepância de
1,5cm a 7cm no comprimento das pernas. Tratamento
imediato torna-se imperativo.59 O membro pode se
tornar contraído em casos severos e deformidades sig-
nificativas nas pernas podem se desenvolver em crian-
ças que passaram por uma fase inflamatória prolonga-
da, conforme observado com a paciente da figura 2.53

O tipo golpe de sabre pode evoluir com atrofia
óssea, deformidade mandibular, posições anormais
dos dentes e dano estético pela hemiatrofia ou defor-
midade do crânio e SNC.53

Infelizmente, os pacientes pediátricos estão sob
maior risco de morbidade a longo prazo, devido a
alterações de crescimento pelo comprometimento
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ósseo, a assimetrias faciais e nos membros, a distúr-
bios psicológicos e incapacidades físicas.50,60

Diagnóstico diferencial: Algumas síndromes clí-
nicas, que devem ser consideradas, incluem alterações
nas unhas e flexuras digitais associadas a condições
endocrinológicas (diabetes e tireoidopatias), a erros
inatos do metabolismo, como as mucolipidoses e a
fenilcetonúria, a escleredema pós-infeccioso e a artro-
patias.55

A diferenciação em relação à esclerodermia sis-
têmica não é difícil na morféia em placa, mas pode ser
dificultada na morféia generalizada e linear. Nesses
casos, estudos mais abrangentes podem ser necessá-
rios. O fenômeno de Raynauld e o envolvimento de
órgãos internos são os achados mais comuns que se
devem procurar para se estabelecer essa distinção.
Esclerodactilia e pitting ungueal estão raramente pre-
sentes nas formas localizadas. Formas profundas de
morféia podem ser difíceis de diferençar da paniculite
lúpica e de outras paniculites. Estudos histológicos e
imunopatológicos podem ser necessários para o esta-
belecimento dessa diferenciação.61

A morféia em placa, no seu estágio inicial, deve
ser distinguida do eritema anular, do eritema migrans
e da esclerodermia. Também têm sido descritas lesões
similares à sarcoidose. Lesões atróficas isoladas da
variante em placa podem mostrar similaridade com o
atrofoderma após injeção intramuscular de corticoste-
roides e vitamina K. O tipo gutata se assemelha com o
líquen escleroso e atrófico; entretanto, alterações his-
tológicas ajudam na diferenciação. A hemiatrofia facial
causada pela variante golpe de sabre é difícil de distin-
guir da atrofia hemifacial progressiva sem lesões escle-
rodérmicas, a chamada doença de Parry-Romberg.
Questiona-se se ela é uma doença distinta ou uma
variante do escleroderma linear, mas muitos concor-
dam que são formas semelhantes e relacionadas do
escleroderma craniofacial.50,53

Esclerodermia linear nas extremidades, em
crianças, deve ser diferençada da fasciíte eosinofílica
(síndrome de Shulman). Entretanto, essa é uma sín-
drome muito rara na infância.53

Tratamento: Devido à etiologia desconhecida,
nenhum tratamento específico para a doença está dis-
ponível. Alguns medicamentos tópicos e sistêmicos,
aliados a fisioterapia, podem ser efetivos em limitar a
progressão da doença.53 O objetivo da terapia é impe-
dir esta de maneira precoce, de modo a prevenir o
desenvolvimento de complicações funcionais e estéti-
cas.1,54 As escolhas terapêuticas devem ser feitas após
avaliação da extensão e severidade da doença, bem
como da taxa de progressão da mesma, e depois de
uma discussão a respeito dos potenciais riscos e bene-
fícios das opções terapêuticas tanto para os pais como
para os filhos.55

As drogas usadas são, em geral, voltadas à
supressão da inflamação e das alterações do colágeno.
Numerosos tratamentos, como penicilamina, antima-
láricos, retinoides, calcitriol, calcipotriol, imiquimod,
ciclosporina, interferon e irradiação com UVA, têm
sido usados no cuidado com a esclerodermia localiza-
da, com graus variáveis de sucesso e frequente limita-
ção de efeitos nas formas linear e profunda.
Corticosteroides e baixas doses de metotrexato (MTX)
têm sido repetidamente relatados como tratamentos
benéficos para a esclerodermia linear; em crianças, o
MTX tem sido o recurso mais regularmente utilizado
nos últimos cinco anos.1,44

Algumas vezes, resultados estimuladores com
corticosteroides tópicos potentes são obtidos nas
fases precoces da doença, especialmente, na morféia
em placa.47,53 No caso de lesões únicas em placa, os
pacientes devem ser informados do caráter benigno e
geralmente autolimitado da doença. Podem-se usar
esteroides tópicos ou oclusivos para aumentar a
absorção. Triancinolona intralesional tem sido eficaz
em diminuir a progressão quando injetada nas mar-
gens das lesões. Entretanto, isso aumenta o risco de
induzir necrose ou lipoatrofia. A hidratação diária é
benéfica. Em lesões pruriginosas, pode-se recorrer à
capsaicina tópica.56

Quando a lesão aumenta rapidamente ou
envolve funcionalmente áreas importantes, a terapia
sistêmica deve ser indicada. Nesses casos, corticoste-
roides orais são a primeira escolha. As indicações para
corticoterapia oral na esclerodermia localizada são: a)
achados inflamatórios clínicos exuberantes, com rápi-
da progressão da lesão; b) prejuízo funcional ou pre-
visão de prejuízo funcional; c) possibilidade de com-
prometimento do crescimento; d) lesão muscular e
altos níveis de anticorpos anti-ss DNA.47

Weibel e col. publicaram o maior estudo retros-
pectivo envolvendo séries de crianças com escleroder-
mia localizada tratadas com corticosteroides e MTX.
Todos os pacientes melhoraram significativamente
com o tratamento e nenhum deles o abandonou em
razão de efeitos adversos.1

A prática consiste no seguinte: terapia de indu-
ção com metilprednisolona 30mg/kg/dia (máxima
dose de 500mg/dia), administrada em infusão diária
por três dias e repetida por mais três dias na semana
seguinte. Administra-se prednisona oral após o pri-
meiro curso de metilprednisolona, na dose inicial
recomendada de 0,5-1,0mg/kg/dia, por pelo menos
quatro semanas, e, a seguir, reduz-se a dose gradual-
mente, por um período total de três a seis meses. O
tratamento de manutenção é feito com o MTX, inicia-
do após o segundo pulso de metilprednisolona. A
dose inicial é de 10mg/m2 de superfície corporal por
semana, que pode ser administrada por via oral ou
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subcutânea. Quando a atividade da doença está con-
trolada, a dose pode ser reduzida, mas a droga deve
ser continuada por pelo menos um ano após a doen-
ça se tornar inativa.53 O tratamento de manutenção
deve ser mantido por um a três anos e os pacientes
devem ser regularmente acompanhados, após o fim
do tratamento, por pelo menos cinco anos. Sugere-se
fazer um monitoramento, durante todo o período de
tratamento, com exames de sangue a cada quatro a
seis semanas (hemograma completo, eletrólitos,
uréia, creatinina, testes de função hepática, em parti-
cular, ALT, peso e altura) e, enquanto perdurar o uso
de corticosteroides, acompanhar a pressão arterial e
urinálise.1,53,54,55

Uziel e col. acreditam que os corticosteroides
são agentes de indução, que reduzem o componente
inflamatório da doença, e que o MTX age na inflama-
ção crônica e na fibrose.62 O mecanismo pelo qual as
baixas doses de MTX melhoram a fibrose da pele
ainda não é totalmente entendido. Ele pode agir dire-
tamente nos fibroblastos ou a melhora da pele se deve
a seu efeito anti-inflamatório.1,54 Parece agir com base
na inibição de várias citocinas (IL-2, 4, 6 e 8), que se
mostraram aumentadas na esclerodermia localizada e
se correlacionaram com o grau de esclerose cutânea.63

A ciclosporina é um metabólito fúngico com ati-
vidade imunossupressora potente, afetando tanto a
imunidade celular quanto a humoral. Tem mostrado
ação efetiva no tratamento da esclerose sistêmica,
assim como da morféia incapacitante. Muitos autores
notaram, em seus pacientes, uma resposta à ciclospo-
rina mais óbvia nas lesões de pele do que no envolvi-
mento sistêmico. A ciclosporina inibe seletivamente a
liberação de IL-2 dos linfócitos ativados. O benefício
clínico do seu uso na esclerose sistêmica foi subesti-
mado em razão de seus efeitos colaterais, principal-
mente, danos renais e hipertensão, provavelmente,
devido ao uso de doses mais elevadas do que as usa-
das para doenças de pele. Atualmente, considera-se a
ciclosporina bem tolerada por crianças desde que ade-
quadamente monitorizada, podendo constituir uma
importante ferramenta no armamento terapêutico por
causa de seu rápido início de ação.59

A presença de receptores cutâneos para o calci-
triol sugere que a pele não seja apenas órgão produ-
tor desse hormônio, como também órgão-alvo de sua
ação. O calcitriol possui ações variadas no escleroder-
ma, como: efeitos imunomodulatórios nas funções de
linfócitos e monócitos/macrófagos, inibição da prolife-
ração de fibroblastos dose-dependente ou efeitos
diretos na regulação da expressão do gene do coláge-
no. Elst e col.64 mostraram, apesar do número limita-
do de pacientes (sete crianças), que o calcitriol sistê-
mico pode ser um agente terapêutico eficaz na escle-
rodermia localizada na infância. Observou-se melhora

na rigidez da pele e na mobilidade articular em seis
crianças, após três meses de tratamento. Sugere-se
administrar o calcitriol por pelo menos esse período
em crianças com esclerodermia linear, antes de se
introduzir terapia mais agressiva. Se se notar melhora,
o tratamento deverá ser mantido por seis a nove
meses.64,65

Em um estudo com 12 pacientes de 12 a 38
anos, portadores de morféia em atividade ou esclero-
dermia linear, confirmada histologicamente, aplicou-
se nas placas loção de calcipotrieno a 0,005% sob
oclusão duas vezes ao dia por três meses, observando-
se melhora significativa e nenhum efeito colateral.66

Desde a metade da década de 90, a fototerapia
com radiação ultravioleta tem sido usada para tratar
pacientes com esclerodermia localizada e envolvimen-
to cutâneo exclusivo. Os estudos que utilizaram trata-
mento com UVA1 em pequenas, médias e altas doses,
com ou sem psoralenos (PUVA), mostram efeitos clíni-
cos benéficos, embora altas doses pareçam ser mais
eficazes. O número de sessões semanais variou de três
a cinco e o total de sessões esteve entre 20 e 40. Existe
uma variedade de mecanismos de ação pelos quais a
fototerapia com ultravioleta pode agir, incluindo o
aumento na atividade da colagenase-metaloproteina-
se-1 da matriz, aumento na expressão de IFN-γ e dimi-
nuição do TGF-β. Apesar de sua segurança relativa,
existem preocupações quanto à possível malignidade,
especialmente em crianças.45

Kreuter e col. realizaram um ensaio clínico con-
trolado e randomizado em que compararam a terapia
com radiação UVA1 em baixas e médias doses e UVB
narrow-band em 64 pacientes com esclerodermia
localizada limitada à pele e ao tecido subcutâneo. O
tratamento foi administrado cinco vezes semanais
durante oito semanas. Cada tipo de tratamento foi efi-
caz, embora UVA1 em dose média tenha sido estatisti-
camente superior que UVB. Observou-se uma signifi-
cativa melhora histológica somente no tratamento
com UVB. Ultrassonografia mostrou uma redução na
espessura da pele e um aumento na densidade da
derme apenas com dose média de UVA1.67

A produção de colagenase pela UVA é dose-
dependente e diretamente proporcional à quantidade
de UVA maior que 60J/cm2. Entretanto, uma resposta
satisfatória foi encontrada com doses baixas (20J/cm2)
precocemente no tratamento. Os resultados do estu-
do de El-Mofty e col. mostram uma resposta clínica
satisfatória alcançada com baixas doses de UVA
(5J/cm2/sessão, 10J/cm2/sessão e 20J/cm2/sessão), num
total de 20 sessões.68

Esse mesmo pesquisador participou de outro
estudo realizado para demonstrar a eficácia da terapia
com UVA em baixas doses, em que 12 pacientes com
morféia foram expostos à radiação UVA na dose de
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20J/cm2, três vezes por semana, durante 20 sessões.
Algumas lesões em placas foram cobertas para servi-
rem como controle. A eficácia da terapia foi julgada
clinicamente e por amostras de biópsias. Todos os
pacientes apresentaram notável amolecimento das
lesões, confirmado ao exame físico. Uma redução sig-
nificativa da concentração média de colágeno foi
detectada nas placas expostas à UVA, enquanto que,
nas placas cobertas, a diferença não foi estatisticamen-
te significante. Os autores concluíram que a fototera-
pia com UVA em doses baixas é uma modalidade tera-
pêutica bastante eficaz e segura para a esclerodermia
localizada.69

A fotoquimioterapia com psoralenos e UVA
(PUVA) leva à apoptose das células T que infiltram a
pele e tem mostrado, por muitos anos, efeito altamen-
te benéfico em doenças como psoríase, dermatite ató-
pica e linfoma cutâneo de células T. Embora estudos
controlados não tenham sido publicados, ótimos resul-
tados têm sido descritos com o tratamento com PUVA
em pacientes portadores de esclerodermia localizada.70

O estudo de Pasic e col. relatou o tratamento de
seis crianças portadoras de esclerodermia localizada
por meio de fotoquimioterapia com banho de PUVA,
com bons resultados em termos do amolecimento das
placas escleróticas. Os resultados foram alcançados
com um pequeno número de sessões (média de 25,
variando de 14 a 39).71 Após a radiação UVA, pode-se
detectar um aumento na expressão da colagenase nos
fibroblastos da derme. Especula-se que a radiação UVA
pode suprimir a síntese de colágeno e induzir a ativi-
dade da colagenase, resultando na melhora clínica das
placas escleróticas.72

Grundmann e col. mostraram que o tratamento
tópico com PUVA induziu melhora significativa em
quatro pacientes, tratados quatro vezes por semana,
num total de 30 sessões. A melhora foi demonstrada
tanto clinicamente como pela ultrassonografia e análi-
se histopatológica.73

Em um ensaio clínico com sete pacientes ao
longo de três meses, houve benefício nas lesões trata-
das com tacrolimo tópico oclusivo por 12h à noite,
com amolecimento e redução do eritema inflamatório
em todos os pacientes em um mês de tratamento.
Porém, estudos duplo-cego controlados são necessá-
rios para confirmar seu uso. O mecanismo pelo qual o
tacrolimo induz à regressão das lesões esclerodérmi-
cas não está claro. É provável que exerça função pelo
seu efeito imunomodulador e anti-inflamatório, liga-
do à inibição da ativação dos linfócitos T e à redução
da produção de citocinas inflamatórias.74

Imiquimod é um imunomodulador que interfe-
re na ação de várias citocinas, incluindo IFN-α e γ,
capazes de inibir a produção de colágeno nos fibro-
blastos.45 Dytoc e col. relataram um estudo com 12

pacientes com diagnóstico histológico de morféia, tra-
tados com imiquimod, inicialmente, três vezes por
semana, seguidas por aplicações diárias. Onze dos 12
pacientes mostraram 29% a 60% de melhora em três
meses e sete dos 12 pacientes avaliados em seis meses
mostraram de 38% a 100% de melhora. A análise his-
tológica de quatro pacientes mostrou 4% a 33% de
melhora na espessura da pele. Os efeitos colaterais
foram mínimos e limitados à irritação local, que se
resolveu com a redução da frequência de uso do
medicamento. Porém, esse foi um estudo não contro-
lado, necessitando de novas investigações para se
comprovar seu benefício.75

Kreuter e col., bem como Christen-Zaech e col.,
concluem que a terapia combinada de MTX com corti-
coide deveria ser considerada como primeira linha de
tratamento na esclerodermia localizada severa, que
também afeta estruturas extracutâneas como tecido
adiposo, músculo, fáscia e/ou ossos. Entretanto,
pacientes portadores de morféia em placa, que, usual-
mente, afeta apenas a derme, não se beneficiam tanto
dessa opção terapêutica, considerando-se seus poten-
ciais efeitos colaterais. Esses pacientes, em geral, res-
pondem bem ao tratamento tópico com corticosteroi-
des, análogos da vitamina D3 e/ou fototerapia. A tera-
pia com PUVA deveria ser considerada nos estágios ini-
ciais de inflamação, enquanto a fototerapia com UVA1
é mais benéfica no estágio fibrótico da morféia.76,77

Fisioterapia regular é essencial, especialmente,
nos casos de morféia linear, para prevenir o desenvol-
vimento de contraturas. No caso de crianças com
encurtamento de pernas, cirurgias ortopédicas
podem ser necessárias.52,53

Se a criança tem uma doença moderada e,
provavelmente, autolimitada, como pequenas placas
de esclerodermia linear que não atingem as articula-
ções, observá-la sem intervenções médicas, apenas
administrando fisioterapia, pode ser apropriado.
Saber quando parar as medicações, uma vez inicia-
das, também é um desafio para o médico assistente.
Grosso modo, quando não há mais progressão das
lesões por seis meses, os medicamentos podem ser
lentamente retirados e os marcadores de doença
ativa (reagentes de fase aguda, alterações nos exa-
mes de imagem) devem ser monitorados. Cirurgia
plástica ou técnicas de preenchimento para esclero-
dermia facial são, normalmente, consideradas, espe-
cialmente nos adolescentes, que têm maior percep-
ção de sua aparência. Em geral, se a doença aparen-
ta ter se estabilizado por seis a 12 meses e técnicas
médicas e fisioterápicas não obtiveram sucesso, a
intervenção cirúrgica deve ser levada em considera-
ção, com atenção especial para o suprimento san-
guíneo da região.50,55

Em conclusão, a morféia em crianças ocorre
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mais frequentemente em placas; no entanto, causa
pouca morbidade. Por outro lado, as formas lineares
apresentam, potencialmente, mais risco de incapaci-
dades físicas – como na apresentação segmentar em
membros –, ou, ainda, comprometimento neurológi-
co grave – como no golpe de sabre. Essas incapacida-
des têm alto impacto na vida dos pacientes, inclusive,
com dano psicológico importante.

O acompanhamento dos pacientes acometidos
não pode prescindir da rápida detecção de novas
lesões ou sinais de atividade inflamatória em lesões
antigas. O tratamento deve objetivar a melhora das
lesões, a prevenção de incapacidades, a reabilitação e
a melhora estética.                                                  �
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