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Crises de psoriase pustulosa n
generalizada (von Zumbusch)
tratadas com sucesso com

espesolimabe. Relato de dois

casos e revisao da literatura™**

Prezado Editor,

A psoriase pustulosa generalizada (PPG) é doenca autoin-
flamatoria grave e rara, caracterizada por eritema
generalizado recorrente e pustulas estéreis que podem coa-
lescer e formar lagos de pus.' Sua prevaléncia no Brasil é
estimada entre 0,7 e 0,9 casos por 100.000 habitantes.?
O tratamento da PPG é desafiador, pois os medicamen-
tos antipsoriaticos tradicionais, incluindo os bioldgicos, tém
evidéncias limitadas de eficacia na PPG. Recentemente, o
biolégico anti-IL36R, espesolimabe, mostrou-se promissor.’
Este estudo relata os dois primeiros casos brasileiros de PPG
tratados com espesolimabe.

Caso 1

Paciente do sexo feminino, de 27 anos de idade, rela-
tou historico de crises recorrentes de lesdes eritematosas
associadas a pustulas desde os 11 anos. Foi diagnosticada
com PPG aos 21 anos, durante o 2° trimestre de gestacao,
quando desenvolveu quadro generalizado com sintomas sis-
témicos que necessitaram de internacdo hospitalar; a PPG
foi confirmada na histopatologia de pele. Nessa ocasiao, foi
iniciada ciclosporina, resultando em controle completo das
lesbes. Durante o seguimento ambulatorial, a ciclosporina
foi suspensa em busca de alternativas para tratamento de
manutencao. O uso de metotrexato demonstrou melhora do
quadro; entretanto, persistiram leses pustulosas localiza-
das. A inducao do medicamento risanquizumabe resultou
em nova crise, que foi contida pelo uso de ciclosporina.
Aos 27 anos, a paciente apresentou nova crise, com eri-
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tema difuso, descamacdo, numerosas pustulas, dor, edema,
mal-estar e comprometimento significante da qualidade de
vida. Nessa ocasiao, foi administrada infusao de 900 mg de
espesolimabe, resultando em resposta extremamente rapida
nos sintomas cutaneos e sistémicos. Em 24 horas, todas as
pustulas secaram, houve sensacao de reducdo do edema,
remissdo da dor, persistindo apenas as crostas das puUstu-
las e eritema mais leve em comparacao ao dia anterior. Na
visita de retorno, uma semana depois, nao havia pustulas,
apenas eritema nas areas onde as lesdes eram mais inten-
sas (figs. 1 e 2). A paciente manteve remissao completa
das lesoes, sem aparecimento de novas lesoes durante 16
semanas de seguimento.

Caso 2

Paciente do sexo feminino, de 66 anos de idade, apresen-
tou queixa de lesoes eritematosas com pustulas, evoluindo
para febre e disseminacdo das lesdes na Ultima semana.
Ela relatou episddios anteriores com caracteristicas seme-
lhantes, que foram tratados com corticoides sistémicos e
antibioéticos. Com base nos critérios diagndsticos do ERASPEN
(European Rare And Severe Psoriasis Expert Network) e his-
topatologia de pele, a paciente foi diagnosticada com PPG.?
Acitretina, ciclosporina e corticosteroides foram usados em
sequéncia, sem atingir o controle clinico. Na tentativa de
controlar a condicao, 900 mg de espesolimabe foram admi-
nistrados por via intravenosa. Uma semana apds a infusao,
houve resposta parcial (GPPASI=10,2 e GPPGA=2), e uma
segunda dose de 900 mg de espesolimabe foi administrada.
A paciente apresentou resposta rapida a medicacdo na
semana seguinte (GPPASI =3 e GPPGA =1) e manteve remis-
sao completa das lesoes, sem crises durante 12 semanas de
seguimento (figs. 3 e 4).

Discussao

A PPG é caracterizada por erupcao subita de pUstulas esté-
reis em base eritematosa com sintomas sistémicos.* As
crises da doenca podem ser idiopaticas ou desencadea-
das por fatores externos, como infeccoes, descontinuacao
de corticosteroides sistémicos, gravidez e uso de certos
medicamentos imunobioldgicos.>® A patogénese envolve a
ativacao exagerada do receptor IL-36 (IL-36R). As citocinas
IL-36a, IL-36B e IL-36v ativam IL-36R, enquanto o antago-
nista do receptor IL-36 (IL-36Ra) modula a acao das citocinas
IL-36. Essas citocinas estimulam a resposta inflamatoria,

2666-2752/© 2025 Sociedade Brasileira de Dermatologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este € um artigo Open Access sob uma licenca

CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).


https://doi.org/10.1016/j.abdp.2025.04.012
http://www.abd.org
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.abdp.2025.04.012&domain=pdf
https://doi.org/10.1016/j.abd.2024.10.010
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Anais Brasileiros de Dermatologia 2025;100(3):624-628

Figura 1

ativacao de neutrofilos, macrofagos, células dendriticas e
células T.# O gene IL-36RN codifica a proteina IL-36Ra, que
contribui para suprimir a acao das citocinas IL-36. A mutacao
desse gene desencadeia sinalizacao exagerada de citocinas
IL-36. Mutacdes nesse gene foram identificadas em casos
isolados’ e casos familiares® de PPG. O espesolimabe, um
novo medicamento anti-IL36R, demonstrou eficacia no trata-
mento de crises de PPG e foi aprovado pela Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria no Brasil em marco de 2023. O estudo
Effisayil-1 mostrou que o espesolimabe eliminou todas as
lesbes em uma semana em 54% dos pacientes vs. 6% no
grupo placebo.’ Uma revisdo mostrou que ha evidéncias
limitadas sobre o uso de outros medicamentos biologicos
para tratar PPG em comparacao ao espesolimabe.’® Esse
medicamento representa alternativa segura e eficiente em

Paciente em crise antes da infusao - GPPASI =54,2 e GPPGA =4.

comparacao aos tratamentos tradicionais, como imunossu-
pressores e retinoides.

Conclusao

A PPG é dermatose grave que pode ser confundida com
outras doencas, tornando o diagnostico e o tratamento
desafiadores. As terapias tradicionais podem causar efeitos
colaterais significantes. O espesolimabe, um medicamento
anti-IL36R, surge como alternativa promissora e segura no
tratamento da PPG, proporcionando rapida melhora dos
sintomas cutaneos e sistémicos. E sugerido que pesquisas
adicionais e a inclusao do espesolimabe em protocolos de
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Figura 2 Imagens sequenciais antes da infusdo; um dia; uma semana; e um més apo6s a infusao.
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Figura 3  Paciente durante hospitalizacdo em crise - GPPASI=23,1 e GPPGA =3.




CARTAS - TERAPIA

Figura4 Uma semana ap6s duas doses de espesolimabe admi-
nistradas em intervalos semanais.

tratamento estabelecidos para psoriase pustulosa generali-
zada sejam consideradas.
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