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tuberculose  cutânea  que  ocorre  por  disseminação  hemato-
gênica  ou  inoculação  direta.  Uma  biópsia de  pele  é útil  para
a  confirmação histopatológica  do  diagnóstico.  Outros  testes
confirmatórios  para  tuberculose  podem  ser inconclusivos,
como  em  nossa  paciente.  Um  alto  índice  de  suspeita  é  neces-
sário  para  o  diagnóstico  e  o  tratamento  com  medicamentos
anti-tuberculose  é válido.
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Efeitos do dupilumabe na
neurofibromatose tipo 1 concomitante
com dermatite atópica grave�,��

Prezado  Editor,

Relatamos  o  caso  de  uma mulher  caucasiana  de  30  anos
de  idade  com  neurofibromatose  tipo  1 (NF1),  que  pro-
curou  atendimento  médico  pelo  agravamento  recente  de
forma  grave  concomitante  de  dermatite  atópica  (DA).  A
paciente  apresentava  características  típicas  de  NF1: sardas
axilares  e inguinais,  manchas  cafe-au-lait, múltiplos  neu-
rofibromas  subcutâneos,  nódulos  de  Lisch,  alterações  da
coluna  vertebral  com  escoliose.  A DA  caracterizava-se  por
um  padrão  generalizado,  com  acometimento  predominante
da  face  com  eczema  e  ectrópio  palpebral  (fig.  1). O escore
do  Eczema  Area  Severity  Index  (EASI)  foi  30,  e  o  Derma-
tology  Life  Quality  Index  (DLQI)  foi  25,  correspondendo  a
uma  forma  grave  da  doença. Em  razão  da ineficácia  dos  tra-
tamentos  anteriores  (esteroides  sistêmicos  e ciclosporina)
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em  obter  melhora  clínica  da  dermatite  atópica,  a paciente
iniciou  terapia  com  dupilumabe  na dosagem  padrão  apro-
vada  de 600 mg  por  via  subcutânea  seguida  de 300 mg a  cada
duas  semanas,  de  acordo  com  as  diretrizes  atuais.  Quatro
semanas  após  o início  da  terapia,  observamos  melhora  dos
sinais  e sintomas  de DA  (EASI  4; fig.  2).  Como  achado  cola-
teral,  observamos  também  redução do tamanho  e do edema
dos  neurofibromas  (fig.  3).  Após  16  semanas,  constatamos  a
remissão  completa  da  DA  e  nenhuma  progressão  da  NF1,  em
termos  de quantidade  e  tamanho  dos  neurofibromas,  com
melhora  geral  da  qualidade  de vida  da  paciente  (DLQI  0).
Após  18  meses  de tratamento,  o  comprometimento  cutâneo
pela  NF1  permaneceu  estável.

Nesta  paciente,  o dupilumabe  mostrou-se  eficaz  tanto  no
manejo  da  DA  grave  quanto  dos  neurofibromas,  alcançando
a estabilização  da  doença em  um  ano.  A  possível  eficá-
cia  desse  medicamento  na NF1  pode  residir  na patologia
molecular  da  neurofibromatose.  Fibroblastos  e  mastócitos
são  fatores-chave  na promoção do  crescimento  tumoral  no
microambiente  do  neurofibroma,  bem  como  na cicatrização
de  feridas  e na formação  de cicatrizes.1,2 Como  relatado
anteriormente,  a  ativação das vias  de IL-4  e  IL-13  em  fibro-
blastos,  mediada  pela  sinalização intracelular  de  JAK/STAT,
leva  à  produção  excessiva  de colágeno,  que é  responsá-
vel  pelo  desenvolvimento  dos  neurofibromas.3 Em  relação
à NF1, hipotetizamos  que  o dupilumabe,  um  anticorpo
monoclonal  antireceptor  de IL-4, pode  inibir  o crescimento
de neurofibromas,  interferindo  na  ligação de IL-4  e  IL-13
aos  receptores  tipo I e  tipo  II expressos  em  mastócitos  e
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Figura  1  Sinais  clínicos  de  neurofibromatose  tipo  1 e der-
matite  atópica.  Lesões  eczematosas,  com  eritema,  secreção  e
formação de  crostas,  várias  manchas  cafe-au-lait,  sardas,  neu-
rofibromas  cutâneos.

Figura  2  Remissão  da  dermatite  atópica  após  quatro  semanas
de tratamento  com  dupilumabe.  Lesões  eczematosas  residuais,
como  vistas  no pescoço,  determinaram  um  escore  EASI  de  4.

Figura  3 (A),  Neurofibroma  cutâneo  antes  de  iniciar  o tra-
tamento com  dupilumabe.  (B),  A  mesma  lesão  mostra  redução
evidente  do edema  e  da  consistência  após  quatro  semanas  de
terapia.

fibroblastos.  Isso  é  consistente  com o  mecanismo  de  ação
descrito  anteriormente  na DA.4 Até  o  momento,  ainda fal-
tam  tratamentos  farmacológicos  para  neurofibromas  na  NF1.
Além  disso,  não há evidências  relatadas  anteriormente  sobre
o  efeito  do  dupilumabe  no  tratamento  da  NF1.  Isso  pro-
vavelmente  também  se deve  à  escassez  de estudos  que
destacam  a  associação entre  as  duas  doenças.  De fato,
apenas  um  estudo  relatou  a coexistência  de  DA  concomi-
tante  em  18%  de 227  pacientes  com  NF1,  mas  esses  dados
não  são  confirmados  por  evidências  adicionais  na literatura
atual.5

A  presente  experiência  pode  ser útil  no  manejo  da  NF1,
destacando  o  efeito anti-inflamatório  benéfico  deste  bio-
lógico  na doença neurocutânea,  mas  estamos  conscientes
de  que  estudos  patogenéticos  de interações de citocinas  e
vias  de sinalização  imune,  bem  como  estudos  clínicos  ran-
domizados  (ECRs),  são  necessários  para  investigar  o  uso  de
dupilumabe  no  tratamento  da  NF1.
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Placas infiltradas nas regiões  laterais
dos  quadris revelando um caso
de granuloma glúteo  do  adulto�,��

Prezado  Editor,

O  granuloma  glúteo  do adulto  (GGA)  é  dermatose  inflama-
tória  que  ocorre  em  adultos  ou  idosos  na  pele  exposta  ao
contato  prolongado  com  fezes  e  urina.  Apresenta-se  como
áreas  bem  demarcadas  de  eritema,  edema,  descamação,
pápulas,  nódulos,  erosões  e ulcerações. Ao histopatológico,
não  há  granuloma,  e  sim  acantose,  espongiose,  graus  variá-
veis  de  infiltrado  inflamatório  misto  superficial  e  profundo
e  proliferação  de  vasos  na  derme.1 É condição rara,  com
poucos  relatos  na literatura  e  de  ocorrência  classicamente
conhecida  em  crianças.

Homem,  86  anos  de  idade,  apresentou-se  com  pla-
cas eritematosas,  infiltradas,  bem  delimitadas,  com  borda
levemente  descamativa  e  esmaecimento  central,  assinto-
máticas,  nas regiões  laterais  dos  quadris  havia  seis  meses
(fig.  1).  O  paciente  tinha  antecedentes  de  diabetes  mellitus,
prostatectomia  radical  por  adenocarcinoma,  incontinência
urinária  e infecções  urinárias  de  repetição. Exames  com-
plementares  mostraram  hemoglobina  glicada  de  10,3%  e
pH  urinário  de  8,5.  Micológico  direto  da  lesão  foi  nega-

DOI referente ao artigo:
https://doi.org/10.1016/j.abd.2020.06.029

� Como citar este artigo: Gouveia de Oliveira AK, Sakai Valente
NY, do Amaral Carneiro Cunha T, Ramos Oppenheimer A. Infiltrated
plaques on the lateral aspects of the hips disclosing a case of  adult
gluteal granuloma. An Bras Dermatol. 2021;96:640---1.

�� Trabalho realizado no Hospital do Servidor Público Estadual,
São Paulo, SP, Brasil.

tivo,  e  exame  histopatológico  mostrou  acantose,  espongiose
principalmente  no  acrossiríngeo,  leve infiltrado  inflamatório
dérmico  perivascular  com  linfócitos,  histiócitos,  eosinófilos,
plasmócitos  e  extravasamento  de  hemácias  (fig. 2), com
pesquisa  de  fungos  pelo  Grocott  negativa.  Após  medidas
comportamentais  para manter  seca  a  área  das fraldas  e
creme  de propionato  de fluticasona  0,05%,  as  lesões  desa-
pareceram.

O  granuloma  glúteo  é condição inflamatória  mais  comum
na infância,  sob  a forma  de pápulas  e nódulos  na área das
fraldas.  De  etiologia  incerta,  acredita-se  que  ocorra  reação
cutânea  ao contato  repetido  com  substâncias  irritantes  pre-
sentes  nas fezes,  urina  e  utensílios  de limpeza.  Infecção
por  Candida  albicans,  oclusão  e  corticoides  halogenados  são
possíveis  fatores  patogênicos.2

O  pH da  pele  normal  é  aproximadamente  5,5,  enquanto
o  da  urina  é  em  torno  de 6 ou maior  quando  há  bacteriúria
ou  infecção por bactérias  produtoras  de urease,  ambiente

Figura  1  Placa  eritematosa,  infiltrada,  bem  delimitada,  com
borda  levemente  descamativa  em  lateral  direita  do  quadril.
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