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tensores  nos  testes,  o  que  configura  não homogeneidade  de
instrumental  técnico  na avaliação.

Os  casos  relacionados  ao  uso  de  cosméticos  prevaleceram
no  estudo,  com  destaque  para  esmaltes  de  unhas,  embora
outras  causas  tenham  sido observadas.  Assim, frente  a  paci-
entes  com  eczema  das  pálpebras,  a investigação  com  testes
de  contato  é  fundamental.
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Eficácia do dupilumabe para
prurigo  crônico em paciente
idoso com dermatite atópica�,��

Prezado  Editor,

O  prurigo  crônico  (PC),  como  o  prurigo  nodular,  geralmente  é
complicado  por  dermatite  atópica  (DA).1 O PC  é  doença de
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pele  comum  e  distinta,  caracterizada  por  múltiplas  lesões
cutâneas  pruriginosas,2 e seus  mecanismos  fisiopatológicos
permanecem  desconhecidos;  entretanto,  o  envolvimento  de
uma  predisposição atópica  tem  sido sugerido.2 O  PC na  DA é
altamente  refratário  aos  tratamentos  tradicionais.  Aqui,  os
autores  apresentam  os  casos  de  quatro  pacientes  idosos  com
DA  complicada  por  PC nos quais  os  tratamentos  tradicionais
falharam  anteriormente  e  descrevem  o sucesso  do  trata-
mento  com  dupilumabe  realizado  em  seu  departamento  nos
últimos  dois  anos.

As  características  clínicas  dos  quatro  pacientes  são  apre-
sentadas  na tabela  1.  A DA nos quatro  pacientes  foi
complicada  por PC (fig.  1A).  Nenhum  dos  pacientes  tinha
história  de DA na infância,  mas  o início da  mesma  foi  obser-
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Tabela  1  Características  clínicas  de  quatro  pacientes  idosos  com  dermatite  atópica  complicada  por  prurigo  crônico

Características  clínicas  Caso  1 Caso  2  Caso  3  Caso  4

Idade  na  primeira
consulta

71  anos  65  anos  84  anos  69  anos

Sexo Masculino  Masculino  Masculino  Feminino
Idade de  início  da  DA  67  65  84  67
Idade do  paciente

quando  o  dupilumabe
foi  iniciado

73  66  85  70

História de  dermatite
atópica  na  infância

Não  Não  Não  Não

Complicação Rinite  alérgica,
conjuntivite  alérgica,
diabetes  mellitus  tipo
2,  nefropatia
diabética,  infarto  do
miocárdio  prévio

Rinite  alérgica,  Asma
brônquica,  AVC

Hipertensão,
dislipidemia,
síndrome  da  apneia
do sono,  osteoartrite
bilateral  do  quadril

Asma  brônquica,
aspergilose
broncopulmonar
alérgica,  pneumonia
eosinofílica,
hipertensão,  diabetes
mellitus  tipo  1,
tireoidite  de  Hashimoto,
colite  ulcerativa

Terapias que  falharam
anteriormente

Anti-histamínicos  H1,
corticosteroides
tópicos,  fototerapia
NB-UVB,  prednisolona

Anti-histamínicos  H1,
corticosteroides
tópicos,  fototerapia
NB-UVB,
prednisolona,
ciclosporina  A

Anti-histamínicos  H1,
corticosteroides
tópicos,  fototerapia
NB-UVB,  prednisolona

Anti-histamínicos  H1,
corticosteroides  tópicos,
fototerapia  NB-UVB,
prednisolona

Achados histopatológicos  Espongiose,
infiltração
perivascular  de
linfócitos  e
eosinófilos  na  derme
superior

Espongiose,
infiltração
perivascular  de
linfócitos  e
eosinófilos  na  derme
superior

Hiperplasia
epidérmica,
espongiose,
infiltração
perivascular  de
linfócitos  e
eosinófilos  na  derme
superior

Hiperceratose,
hiperplasia  epidérmica,
espongiose,  infiltração
perivascular  de linfócitos
e eosinófilos  na  derme
superior

Porcentagem da  ASC
afetada  quando  o
dupilumabe  foi
iniciado(%)

17  52  56  57

Escore EASI  quando  o
dupilumabe  foi
iniciado

16,3  29  20,7  17,3

IgE total  (IU/mL)  3.100  4.300  190  7.900
TARC (pg/mL)  1.050  5.500  12.800  4.050
Contagem absoluta  de

eosinófilos  (/�L)
678  1.410  1.782  1.335

DA, dermatite atópica; ASC, área de superfície corporal; EASI, Eczema Area and Severity Index; H1,  histamina 1; NB-UVB, ultravioleta
B de banda estreita; TARC, Thymus and Activation-Regulated Chemokine.

vado  na  terceira  idade.  Como  os tratamentos  tradicionais
anteriores  falharam  em  todos  os  pacientes,  o  tratamento
com  dupilumabe  foi  iniciado  com  doses  padrão  de 600  mg
por  via  subcutânea  na semana  0  e depois  com  300  mg  a cada
duas  semanas.  Todos  os  pacientes  apresentaram  melhora
significativa  no  prurido  duas  a  quatro  semanas  após o iní-
cio  do  tratamento  com  dupilumabe.  Em todos os  casos,  o
tratamento  com  dupilumabe  foi  muito  eficaz,  e  o  Eczema
Area  and  Severity  Index  (EASI)-90  foi  alcançado  quatro  a
oito  semanas  após o  início do tratamento  com dupilumabe
(fig.  1B).  Embora  todos  os pacientes  tivessem  várias outras

doenças,  nenhum  efeito  colateral  foi  observado  em  nenhum
dos  pacientes.

O  dupilumabe  é  anticorpo  monoclonal  totalmente
humano  que  age contra  a subunidade  � do receptor  de  inter-
leucina  (IL)-4.  Ele  inibe  a sinalização  das  vias  da  IL-4  e
IL-13,  que  desempenham  papéis  centrais  na  patogênese  da
inflamação  Th2  e  DA.  O  dupilumabe  é  supostamente  eficaz
para  PC em  pacientes  com  DA.3,4

Os  pacientes  deste  relato  com  PC na DA  apresentaram
níveis muito  elevados de IgE  total  e  dos  níveis  de  quimioci-
nas  reguladas  por ativação  do timo  e  também  da  contagem
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Figura  1  Apresentação  clínica  na  região  dorsal  superior  de um  homem  japonês  de 65  anos  (Caso  2). (A)  Placas  liquenificadas
pruriginosas,  pápulas  e nódulos  de  prurigo  estavam  presentes  antes  do  tratamento  com  dupilumabe.  (B)  A eliminação completa  das
manifestações cutâneas  foi alcançada  apenas  com  dupilumabe  24  meses  após  o  início  de seu  uso.

de  eosinófilos  no  sangue  periférico.  Os  achados  histopato-
lógicos  revelaram  infiltração superficial  por  eosinófilos,  em
distribuição  perivascular  e  intersticial,  nas  lesões  cutâneas
em  todos  os  pacientes,  o que  corresponde  aos  achados  histo-
patológicos  característicos  relatados  nas  lesões  cutâneas  do
PC  -  infiltração inflamatória  perivascular  e  intersticial  super-
ficial  composta  principalmente  por  linfócitos  e  eosinófilos.5

De  acordo  com  a  literatura,  o  dupilumabe  também  é eficaz
para  doenças  eosinofílicas,  como  pneumonia  eosinofílica,6

rinossinusite  crônica  eosinofílica7 e  esofagite  eosinofílica.8

A  pneumonia  eosinofílica  na paciente  de  69  anos  melho-
rou  com  o tratamento  com  dupilumabe.  Foi  presumido  que
os  presentes  casos  envolveram  patologicamente  tanto  a
resposta  Th2  quanto  a inflamação  eosinofílica,  e  que o  dupi-
lumabe  foi  eficaz  no  manejo  dessas  duas afecções.

Em pacientes  idosos  com  DA,  a terapia  sistêmica  com
agentes  imunossupressores  é  difícil  em  decorrência  de várias
complicações.  Além  disso,  o  tratamento  tópico  com  este-
roides  é difícil,  em  razão  da  atrofia  da  pele  causada  pelo
envelhecimento.  Em  geral,  o  dupilumabe  é  bem  tolerado,
com  poucos  efeitos  adversos.  Portanto,  é  opção  de trata-
mento  útil  para  PC em  pacientes  idosos  com  DA.3 Como  os
pacientes  deste  relato  eram  idosos,  foi  difícil  continuar  a
terapia  sistêmica  e  esteroides  tópicos  em  decorrência  de
várias  complicações  e  atrofia  da  pele.  Portanto,  o trata-
mento  com dupilumabe  foi  iniciado,  o  qual mostrou  sucesso
no  tratamento  dos  pacientes.

O  presente  estudo  sugere  a  utilidade  de  dupilumabe  para
PC  em  pacientes  idosos  com  DA.

Suporte financeiro

Nenhum.
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Transição  epidemiológica do
melanoma cutâneo primário em
hospital público no Brasil
(1999---2019)�,��

Prezado  Editor,

Apesar  de  corresponder  a apenas  cerca  de  1% de todos  os
cânceres  de  pele, o  melanoma  é  responsável  por 90%  da
mortalidade  por  malignidades  cutâneas,  e  o  tratamento  das
formas  avançadas  inflige  importante  impacto  orçamentário
ao  sistema  de  saúde.1 Nas  últimas  décadas,  houve  con-
sistente  aumento  de  sua incidência  em  todo  o  mundo;
entretanto,  sua  mortalidade  específica  permaneceu  estável
ou  sofreu  leve  redução na maioria  das séries  históricas.2

No triênio  2020---2022,  o Instituto  Nacional  de Câncer
(INCA)  estimou  o  diagnóstico  de  8.400  melanomas  no Brasil
(4  casos/100.000  habitantes).  Como  os  dados epidemioló-
gicos  longitudinais  brasileiros  são  escassos,  neste  trabalho
objetivamos  verificar  a  transição  na epidemiologia  dos  mela-
nomas  cutâneos  primários,  em  21  anos,  diagnosticados  em
serviço  público  universitário  no  interior  do  Brasil.

Conduziu-se  estudo  retrospectivo  e  analítico  de  pacien-
tes  diagnosticados  com  melanoma  in  situ ou  invasivos  no
período  entre  janeiro  de  1999  e  dezembro  de  2019, no  labo-
ratório  de  patologia  do Hospital  das  Clínicas  da  Faculdade  de
Medicina  de  Botucatu  (FMB-Unesp).  Procedeu-se  a  coleta  de
dados  demográficos  dos  pacientes  e  histopatológicos,  refe-
rentes  às características  da neoplasia.  Os  subgrupos  foram
comparados  por  modelos  logísticos  (binários  ou ordinais),
a  dimensão  do  efeito  foi  estimada  pela  razão  de  chances
(Odds  Ratio)  com seu  intervalo  de  confiança de  95%  (IC 95%),
e  a  significância  foi  definida  como  p <  0,05.  O  projeto  foi
aprovado  pelo Comitê  de  Ética  em  Pesquisa  da  instituição.

Nesse  intervalo,  foram  diagnosticados  615 melanomas
cutâneos  primários  em  590 pacientes,  dos  quais  300  (50,8%)
eram  mulheres  e  24  (4,1%)  apresentaram  mais  de  um  mela-
noma  durante  o período.  A idade  média  (desvio-padrão)  ao
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diagnóstico  foi  de 61,3  (15,8)  anos, variando  entre  12  e
92  anos.  A incidência  de melanoma  cutâneo  primário,  na
instituição, apresentou  crescimento  médio  anual  de  4,0%  (IC
95%  de 2,0%  a  5,7%)  ao  ano,  nos  últimos  21  anos.  Não  houve
diferença na proporção  de idosos  ou  quanto  ao sexo,  em
função  dos  anos  (p > 0,68).

A  tabela  1 exibe  as  principais  características  dos  mela-
nomas  e  sua  associação  com  sexo e  faixa  etária.  Houve
predominância  de  casos  no  tórax  e  região  cefálica.  Os
tumores  dos  membros  foram  mais  frequentes  em  mulheres,
enquanto  os cefálicos  foram  em  idosos e homens.  Formas
extensivas  superficiais  foram  as  mais  comuns,  além  de  serem
associadas  ao  sexo feminino  e  idades  <  60  anos. Já  os  mela-
nomas  nodulares  prevaleceram  em  homens.  Pacientes  < 60
anos  também  apresentaram  maiores  níveis  de invasão  histo-
lógica  (1---3mm).

Quando  comparados,  os  melanomas  agrupados  em  três
períodos  de sete  anos (tabela  2), ajustados  por sexo  e  idade
por  meio  de uma regressão  logística  ordinal,  os  tumores
acrais  e torácicos  aumentaram  sua frequência,  assim  como
os  tipos  extensivos  superficiais  e  os  lentiginosos  acrais.  Em
contrapartida,  tumores  localizados  na cabeça e  pescoço,
assim  como  os lentigos  malignos,  reduziram  sua frequência,
entre  os  períodos.  Não  houve  modificação  nas  proporções
dos  tumores  de acordo  com  os níveis  de invasão  histológica,
e  cerca  de 35%  dos  melanomas  são  diagnosticados  com  >
1  mm.

A  figura  1 apresenta  o mapa perceptual,  estimado  pela
técnica  multivariada  de análise de correspondência  múl-
tipla,  que  ajusta simultaneamente  o  sexo,  faixa  etária,

Figura  1  Mapa  perceptual  (análise  de correspondência  múlti-
pla) dos  casos  de melanoma  cutâneo  diagnosticado  em  hospital
universitário:  1999---2019  (n  =  615).
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