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Série de casos: psoriase em "
pacientes transplantadosde @~
orgaos solidos e agentes
imunobiolégicos™ **

Prezado Editor,

O cenario de tratamento para psoriase evoluiu rapidamente
nas Ultimas décadas; no entanto, o uso de imunobiologicos
em imunocomprometidos com psoriase raramente é discu-
tido na literatura.” Em transplantados, os riscos potenciais
da combinacao de imunossupressores com tratamentos bio-
logicos para psoriase nao sao totalmente conhecidos, na
medida em que esses pacientes sao usualmente excluidos
dos ensaios clinicos pivotais.?

Pacientes imunocomprometidos, como receptores de
orgaos transplantados, requerem avaliacdo cautelosa do
risco-beneficio ao selecionar um imunobioldgico para o
tratamento da psoriase.” Em virtude do grau de imunossu-
pressdo necessario para prevencao da rejeicao do enxerto,
a forma aguda da doenca apresenta tendéncia de desapare-
cer no periodo imediato apds o procedimento. Entretanto,
na fase de transicao para uma dose de manutencao da
imunossupressao, a psoriase pode exacerbar. A resposta do
organismo pode ser influenciada pela escolha da terapia
imunossupressora, do d6rgao transplantado e pela tolerabi-
lidade do individuo.”

Atualmente, ndo ha diretrizes para o tratamento da pso-
riase moderada a grave em pacientes transplantados, e
apenas alguns relatos de casos sobre o uso de biologicos
em conjunto com esquema imunossupressor tém sido des-
critos na literatura (tabela 1).° Apresentamos o relato de
trés casos de pacientes transplantados em uso de agentes
imunobiologicos para o tratamento da psoriase.

Caso |

Paciente do sexo masculino, 53 anos, transplantado renal
em decorréncia de glomerulopatia diabética. Apresentava
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sidade Franciscana, Santa Maria, RS, Brasil.

psoriase desde a infancia e diabetes tipo 2. Em uso de meto-
trexato no periodo anterior ao transplante renal. O regime
imunossupressor pds-transplante incluiu inicialmente azati-
oprina, prednisona, ciclosporina por cinco anos, alcancando
controle da psoriase. Durante esse periodo, o paciente
desenvolveu inUmeras verrugas virais, disseminadas. Houve
transformacao neoplasica para carcinoma epidermoide inva-
sor moderadamente diferenciado nas lesdes da face e
perineo. O paciente foi submetido a tratamento cirirgico
controlado por congelacdao. Em virtude da possibilidade de
desenvolvimento de outras lesdes, o esquema imunossu-
pressor foi alterado para sirolimus. No entanto, a psoriase
retornou, em forma de rebote, com indice de Area e Gravi-
dade da Psoriase (PASI, do inglés Area and Severity Index of
Psoriasis) 39,4; Area de Superficie Corporal (BSA, do inglés
Body Surface Area) 48 e indice de Qualidade de Vida Der-
matoldgica (DLQI, do inglés Dermatological Quality of Life
Index) 18. Nessa ocasiao, acitretina 35 mg/dia foi adicionada
com o intuito de diminuir ainda mais as lesoes verrucosas e
controlar a psoriase, que apresentava algumas lesdes pus-
tulosas. Apos trés meses de acompanhamento, nao houve
resultado e, em concordancia com a equipe da nefrologia,
foi iniciado ustequinumabe na dose de 90 mg nas semanas 0,
4 e depois a cada 12 semanas, mantendo uso de sirolimus e
acitretina na dose de 10 mg/dia. Apos oito semanas de tra-
tamento, o paciente apresentou PASI 5,0; BSA12 e DLQI 1. A
doenca psoriasica apresentou estabilidade por quatro anos,
quando o paciente em questao foi diagnosticado com tumor
metastatico no pulmao e evoluiu para 6bito.

Caso |l

Paciente do sexo masculino, 45 anos, transplantado hepatico
por hepatite autoimune. Diagnostico de psoriase em placas,
com PASI 12 pré-transplante, BSA 16 e DLQI 11. O paciente foi
tratado com topicos e fototerapia. Apds o transplante e o ini-
cio da terapia imunossupressora com corticoide e inibidor da
calcineurina, apresentou melhora completa das lesoes até a
retirada desse regime e a substituicao por tacrolimo e mico-
fenolato mofetil, seis meses depois. Houve piora das lesoes,
com PASI 21,4, BSA 29 e DLQI 18. O tratamento com foto-
terapia sem psoraleno foi iniciado, mas suspenso apds trés
sessdes em virtude de intenso eritema e queimaduras. Apds
discussao com as equipes de gastroenterologia e de trans-
plantes, foi iniciado etanercepte na dose de 50 mg/semana,
com melhora significante do paciente (PASI 2,2, BSA 8, DLQI
0) na décima segunda semana de uso da medicacao (fig. 1).
O paciente permaneceu estavel.
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Tabela 1  Revisao da literatura sobre pacientes com psoriase e transplante prévio de orgaos solidos que receberam terapia
imunobioldgica

Autor Idade, Orgao trans- Regime imunos- Imunobiolégico  Tempo de Resposta  Complicacoes
sexo plantado supressor uso clinica
Proprio autor 53, M Rim Sirolimus e Ustequinumabe 6 anos Sim Nenhuma
acitretina
Proprio autor 45, M Figado Tacrolimo e Etanercepte - Sim Nenhuma
micofenolato
mofetil
Proprio autor 39, M Rim Tacrolimo e Risanquizumabe 2021 até o Sim Nenhuma
prednisona momento
Blasco et al., 29, H Rim Prednisolona, e Adalimumabe - Sim Nenhuma
2022'° tacrolimo
Singh et al., 2021" 50, H Figado Tacrolimo e Brodalumabe - Sim Nenhuma
micofenolato
mofetil
Richetta et al., 50, H Figado Tacrolimo e Ustequinumabe 6 meses Sim Nenhuma
20217 micofenolato
mofetil
Lora et al., 2019° 54, H Figado Tacrolimo e Ixequizumabe 2 anos Sim Nenhuma
micofenolato
mofetil
Madankumar 52, M Figado Tacrolimo, Etanercepte 1 ano Sim Multiplas
et al., 2015° prednisona e infeccoes®
everolimo
Brokalaki et al., 42, M Pancreas- Prednisona, Etanercepte 2 anos Sim Nao reportadas
2012° -rim tacrolimo e
micofenolato
mofetil
Hoover et al., 63, M Figado Tacrolimo e Etanercepte 6 meses Sim Nenhuma
2007° sirolimus
Collazo et al., 49, M Figado Tacrolimo, Etanercepte 5 meses Sim Nenhuma
2008° micofenolato

mofetil e corti-
costeroides
Garcia-Zamora 67, H Rim Tacrolimo, Etanercepte 10 meses Sim Nenhuma
et al., 2018° micofenolato
mofetil e corti-
costeroides

De Simone et al., 56, H Figado Prednisona, Etanercepte 6 meses - Sim Nenhuma
20164 tacrolimo e reiniciando
micofenolato apos
mofetil. recorréncia

M, masculino; F, feminino; -, sem dados.

@ Hoover WD. Etanercept therapy for severe plaque psoriasis in a patient who underwent a liver transplant. Cutis. 2007;80:211-4.

b Collazo MH, Gonzalez JR, Torres EA. Etanercept therapy for psoriasis in a patient with concomitant hepatitis C and liver transplant.
P R Health Sci J. 2008;27:346-7.

¢ Garcia-Zamora E, Gomez de la Fuente E, Mifano-Medrano R, Lopez-Estebaranz JL. Uso de etanercept en un paciente trasplantado
renal con psoriasis. Actas Dermosifiliogr. 2020;111:169-71.

d De Simone C, Perino F, Caldarola G, D’Agostino M, Peris K. Treatment of psoriasis with etanercept in immunocompromised patients:
Two case reports. J Int Med Res. 2016;44:67-71.

* Infeccbes assintomaticasdo trato urinario ecolangite recorrente.

Caso lll anos, atingindo a dose de 50mg/dia. Em decorréncia dos

efeitos da medicacao, reduziu-se a dose para 25 mg/dia nos
Paciente do sexo feminino, 39 anos, transplantada renal em  Ultimos cinco anos, sem atingir resposta PASI 90. Ao exame
virtude de purpura trombocitopénica. Diagndstico de pso-  Clinico, observou-se psoriase em placas, PASI 10,10 BSA 11%
riase aos 10 anos; foi submetida a diversos tratamentos, DLQI 17. Em virtude do quadro clinico e do comprometi-

desde topicos a metotrexato. Em uso de acitretina por 22~ Mento da qualidade de vida, em paciente transplantada
renal sem resposta as terapias anteriormente instituidas,
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Figura 1

(A) Placas eritematosas descamativas no dorso e cotovelos. (B) Involucéo total apos tratamento com etanercepte

Figura 2

optou-se pelo tratamento com risanquizumabe subcutaneo
na dose de 150 mg nas semanas 0, 4 e a cada 12 semanas.
Apds 16 semanas da primeira aplicacdo, a paciente apre-
sentava PASI 90 e DLQI 0. A paciente esta completando 30
semanas de seguimento, com excelente resposta clinica e
sem quaisquer intercorréncias (fig. 2).

Como visto nos casos descritos, a terapia imunobioldgica
em pacientes imunocomprometidos é utilizada em casos de
dificil tratamento da psoriase. Poucos estudos sobre o uso
de terapia anti-TNFa em pacientes transplantados renais
foram realizados. Alguns relatos de casos referem que foi
alcancada melhora da doenca sem efeitos adversos com o
uso de etanercepte.*”’

Até o momento, este é o segundo relato de caso
encontrado de psoriase em transplantados tratados com
ustequinumabe, com resolucdo rapida e completa da
doenca, sem quaisquer efeitos colaterais.” Nio se obser-
vou risco aumentado de malignidades, eventos adversos
cardiovasculares graves, infeccoes graves ou aumento na
mortalidade em pacientes portadores de psoriase utilizando
esse medicamento.®

Até o momento, o Caso lll deste artigo é o primeiro a
relatar o uso de risanquizumabe em pacientes com psoriase
e receptores de transplante de o6rgaos. O uso de risanqui-
zumabe apresenta um bom perfil de seguranca com uma
reduzida taxa de efeitos adversos.? Alguns autores repor-
taram o uso de ixequizumabe, brodalumabe e adalimumabe
como opg¢ao segura no tratamento de pacientes transplan-
tados com psoriase grave." %10

(A) Placas eritematosas no abdome. (B) Involucao total apds tratamento com risanquizumabe

Com esses novos casos, fornecemos informacgdes adi-
cionais sobre o uso de imunobioldgicos em pacientes
transplantados. E fundamental que o paciente, a equipe de
dermatologia e a equipe de transplante trabalhe em con-
junto para enfrentar os desafios e o cenario relativamente
desconhecido do tratamento da psoriase em pacientes trans-
plantados. Como o nimero de transplantes de 6rgaos esta
em ascensao, essa questao se tornara cada vez mais clinica-
mente relevante.
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Andlise multivariada das
caracteristicas clinicas e fatores
prognésticos na alopecia areata
de inicio precoce: estudo
retrospectivo com 82 pacientes
brasileiros™

Prezado Editor,

A alopecia areata (AA) é uma doenca autoimune néo-
-cicatricial, que afeta adultos e criancas. Embora aproxi-
madamente 2% da populacao geral desenvolvam a doenca
em algum momento da vida, a AA pediatrica constitui apro-
ximadamente 20% dos casos, e cerca de 60% desenvolverao
a primeira placa antes dos 20 anos.' Entretanto, até 50% dos
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pacientes jovens com doenca limitada costumam apresentar
crescimento dos cabelos dentro de um ano sem tratamento.
Embora existam algumas caracteristicas conhecidas de AA
consideradas indicadores de mau prognéstico,? o curso da
doenca ainda € imprevisivel e a resposta ao tratamento pode
ser variavel. Recentemente, alguns autores reconhecem a
AA como condicao sistémica em decorréncia do aumento de
sua associacao com algumas comorbidades, especialmente
doencas metabolicas e cardiovasculares.®

O objetivo deste estudo foi identificar e analisar
potenciais caracteristicas clinicas e fatores prognosticos
relacionados ao resultado do tratamento na AA de inicio
precoce. Este estudo retrospectivo incluiu 82 pacientes de
ambos os sexos e todos os tipos de pele, clinicamente diag-
nosticados com o primeiro episddio de AA antes dos 18 anos
na Clinica de Doencas dos Cabelos do Hospital das Clinicas
da Universidade de Sao Paulo, Brasil, entre 2014 e 2019.
Os dados dos pacientes foram obtidos dos prontuarios e
avaliados por analise multivariada. Os critérios de exclusao
incluiram outros tipos de alopecia do couro cabeludo.

Este estudo incluiu 43 pacientes femininas e 39 masculi-
nos com média de idade atual de 20,44 (4-43) anos e média
de idade de inicio da doenca aos 7,7 anos. A duracao média
da doenca foi de 10,94 (0,5-36) anos, e o seguimento médio
foi de 24,7 (0,5-60) meses. A comorbidade associada mais
frequente foi hipotireoidismo (24,4%); desses, porém, ape-
nas 6,1% apresentavam doenca de Hashimoto. O tipo de
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