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Resumo 

A dermatite atópica (DA) é uma doença cutânea inflamatória crônica e 

recidivante, influenciada por fatores ambientais, desordens genéticas, 

alterações da barreira, microbioma cutâneo e desregulação imunológica. Trata-

se de um problema de saúde global, crescente, que afeta todos os grupos 

etários, principalmente a faixa etária pediátrica, pacientes com antecedentes 

familiares e pessoais de atopia. Há várias opções de tratamentos reconhecidos 

no mercado, no qual visam a melhora dos sintomas e na qualidade de vida, em 

conjunto com os cuidados da pele diários e prevenção dos fatores 

desencadeantes. Na prática médica existem instrumentos simples, rápidos e de 

baixo custo para avaliar o controle dos sintomas e a gravidade. Os 

imunobiológicos vêm ganhando espaço no tratamento de dermatite atópica 

moderada a grave nos casos não controlados ou por efeitos colaterais com 

terapias usuais. O Dupilumabe é o primeiro imunobiológico aprovado para o 

uso em crianças a partir de seis meses, adolescentes e adultos, com poucos 

efeitos colaterais relatados e com efeito benéfico na melhora das lesões e 

redução do prurido e consequentemente na qualidade de vida. Objetivo: 

Descrever as principais características observadas em crianças e adolescentes 

tratadas com Dupilumabe na dermatite atópica. Método: estudo longitudinal 

retrospectivo e descritivo. Revisão de prontuário de crianças e adolescentes 

com dermatite atópica moderada a grave, com 4 a 17 anos, em tratamento com 

Dupilumabe há pelo menos 3 meses em hospital de região metropolitana do 

Rio de Janeiro. Resultados: O tratamento com Dupilumabe colaborou com a 

redução no número de infecções oportunistas e nos valores do SCORAD com 

efeitos colaterais leves ou nulos. 

Palavras-chave: dermatite atópica, Dupilumabe, anticorpos monoclonais, 

imunobiológico, criança, adolescente. 
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Abstract 

 

Atopic dermatitis (AD) is a chronic and relapsing inflammatory skin disease, 

influenced by environmental factors, genetic disorders, barrier changes, skin 

microbiome and immune dysregulation. This is a growing global health problem 

that affect sall age groups, especially the pediatric age group, patient swith a 

family and personal history of atopy. Given its reach, there are severa. l 

recognized treatment options on the market, which aimto improve patients 

symptoms and quality of life, together with daily skincare and prevention of 

triggering factors. In medical practice, there are simple, quick and low-

costinstruments to assess symptom control and severity. Immunobiological 

shave been gaining ground in the treatment of moderate to severeat opic 

dermatitis in uncontrolled cases or dueto side effects with usual therapies. 

Dupilumab is the first immunobiological approved for use in children from six 

months of age, adolescents and adults, with fewreported side effects and with a 

beneficial effect on improving lesions andr educing itching and, consequently, 

on quality of life. Objective: To describe the main characteristics observed in 

children and adolescents treated with dupilumab for atopic dermatitis. Method: 

retrospective and descriptive longitudinal study. Review of medical records of 

children and adolescents with moderate to severe atopic dermatitis, aged 4 to 

17 years, undergoing treatment with dupilumab for at least 3 months in a 

hospital in the metropolitan region of Rio de Janeiro. Results: Treatment with 

Dupilumab contributed to a reduction in the number of opportunistic infections 

and SCORAD values with mild or no side effects. 

 

Keywords: Dermatitis, Atopic, Child,Adolescent, immunobiologicaltherapy. 
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1. Introdução 

A dermatite atópica é uma doença crônica, sistêmica e inflamatória da pele cuja 

prevalência no mundo tem aumentado consideravelmente nos últimos anos (6-

9). Xerose, eczema e prurido são suas principais características, variando de 

acordo com o tempo de evolução e com a faixa etária acometida (1-3). É uma 

doença de caráter genético, eventualmente associada a outras doenças 

atópicas, como rinite e asma. Sua causa é multifatorial, principalmente por 

ativação do sistema imunológico e disfunção da barreira epitelial (4-7). 

Constitui um relevante problema de saúde pública, especialmente na faixa 

etária pediátrica (8-11). 

O diagnóstico é clínico e baseado nos critérios de Hanifin e Rajka. O uso de 

questionários e escalas auxilia na mensuração da gravidade da doença e na 

escolha do tratamento (12). As formas moderadas a grave são caracterizadas 

por desconforto físico, acometimento do sono, sofrimento emocional e redução 

da qualidade de vida da criança e da família, podendo interferir no desempenho 

escolar e relações interpessoais (13-17).  

Embora seja uma dermatose de alta prevalência e com impacto psicossocial 

importante, não há cura (18-21). O manejo adequado com modificações 

ambientais, cuidado da pele com uso de emolientes e terapias tópicas 

convencionais, como corticosteróides e inibidores de calcineurina, permite 

alcançar um bom controle da doença, garantindo boa qualidade de vida para 

estes pacientes (20,22).  

Para os casos de exacerbações agudas, os corticóides sistêmicos podem ser 

uma alternativa, porém esta abordagem pode resultar em efeito rebote, além 
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de efeitos colaterais do uso da medicação (19,20). Em casos moderados a 

graves, os imunossupressores sistêmicos são usados, porém com riscos de 

efeitos adversos, e requerem monitoramento regular dos parâmetros 

laboratoriais, o que acaba contribuindo para a redução da adesão ao 

tratamento (23). 

Pesquisas sobre a imunopatogênese da dermatite atópica contribuíram para o 

surgimento de novas opções terapêuticas direcionadas para casos moderados 

a grave (24-26). No início de 2017, a Food and Drug Administration aprovou o 

dupilumabe para adultos com DA moderada a grave, cuja doença não foi 

adequadamente controlada com terapias padrão. Desde 2022, no Brasil, esta 

medicação foi liberada para crianças acima de seis meses de idade com 

diagnóstico de dermatite atópica grave (27). 

O dupilumabe é um anticorpo monoclonal, que bloqueia as subunidades do 

receptor alfa das interleucinas IL-4 e IL13, via resposta Th2, e contribui para a 

redução da inflamação e melhora da barreira cutânea, atenuando os sinais e 

sintomas da doença (27,28). Apesar do pouco tempo de uso, esse anticorpo 

vem sendo tema de vários estudos, que demonstram seu efeito positivo no 

controle da dermatite atópica. (31-34).  

O tratamento ideal da doença é o manejo contínuo e constante do controle dos 

sintomas, que favorece a redução das infecções cutâneas e melhora qualidade 

de vida do paciente.  

Neste estudo, avaliaremos crianças e adolescentes com o uso do dupilumabe, 

com o objetivo de coletar informações sobre os efeitos benéficos deste 

medicamento nessa população com dermatite atópica moderada/grave. 
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2. Justificativa 

A natureza crônica e recidivante da dermatite atópica, principalmente nos 

casos graves, interfere na qualidade de vida do paciente, devido ao prurido 

intenso e ao eczema extenso. Tratamentos sistêmicos prolongados com drogas 

imunossupressoras possuem efeitos colaterais, a curto e longo prazo, 

aumentando o risco de comorbidades futuras. 

O Instituto Fernandes Figueira conta com um serviço ambulatorial voltado para 

pacientes portadores de dermatite atópica moderada a grave Este estudo 

descreve a resposta como esta medicação e permitirá um melhor panorama na 

faixa etária pediátrica, onde estudos são mais escassos. 

3. Objetivos 

3.1 Objetivo geral 

Descrever as principais características observadas em crianças e adolescentes 

tratadas com dupilumabe para dermatite atópica. 

3.2 ObjetivosEspecíficos 

- Correlacionar os valores de SCORAD encontrados nos prontuários com o tipo 

de tratamento. 

- Relatar efeitos colaterais ao imunobiológico descritos pelos pacientes.    

- Descrever infecções secundarias cutâneas ao longo do uso do dupilumabe.  

4. Referencial teórico 

4.1 Definição 

Dermatite atópica também chamada de eczema atópico (EA) é uma doença 

inflamatória cutânea crônica, muitas vezes recidivante, que se caracteriza por 

xerose e lesões pruriginosas (1,2,35). As distribuições e características das 
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lesões variam de acordo com a faixa etária, gravidade e o tempo de curso da 

doença, podendo ser desde lesões localizadas até generalizadas (1, 2, 36).   

Nos primeiros seis meses de vida as lesões se localizam predominantemente 

na face e poupam o maciço central. Entre os oito e dez meses as lesões 

progridem para as regiões extensoras dos membros, provavelmente pela 

fricção ocasionada pelo ato de engatinhar (37,38). A partir dos dois anos até a 

puberdade as lesões, localizam-se principalmente nas regiões flexurais cubitais 

e poplíteas, região cervical, punhos e tornozelos (37-39). Nesta fase uma 

porcentagem dos pacientes apresenta melhora importante ou desaparecimento 

total das lesões.  Quando persiste na adolescência até a fase adulta 

geralmente são casos mais graves, com predomínio em face, mãos e regiões 

flexurais, podendo acometer os mamilos principalmente no gênero feminino 

(39,40).   

Na fase aguda da doença, as lesões são pápulas eritematosas, vesículas e 

formação de crostas, tornando-se eritrodérmica e liquenificada na fase crônica 

(36).   

Além das lesões de pele, outros sinais clássicos podem estar presentes nesses 

pacientes como prega infraorbital de Dennie-Morgan e sinal de Hertoghe, 

decorrentes de coçadura constante no local acometido (41). Descamação e 

eritema nas palmas das mãos e plantas dos pés, algumas vezes com fissuras e 

hiperlinearidade acentuação das linhas palmares e plantares. Além disso, 

podem ser observadas ceratose pilar, pitiríase alba, eczema palpebral e nos 

mamilos, ictiose vulgar,fissuras infranasais e quelite, devido ao ato de 

lambedura dos lábios (42-44).  Nos primeiros meses de vida é comum também 
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a presença de dermatite seborreica, associada a prurido e escamas típicas no 

couro cabeludo (41).  

4.2 Epidemiologia 

A prevalência da dermatite atópica triplicou nos últimos anos, segundo os 

dados da Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD). A doença atinge 7% da 

população adulta e entre 15% e 25% das crianças e adolescentes, sendo 20% 

no primeiro ano de vida, com redução gradativa com o envelhecimento. A 

doença assume forma leve em 80% das crianças e em 70% dos casos há 

melhora gradual até o final da infância (6-9).   

Não há preferência por raça, mas discreta prevalência no sexo feminino. 

Estudos apontam maior frequência da doença em países desenvolvidos e em 

indivíduos que residem em áreas urbanas (45-47).  

4.3 Etiopatogenia 

A fisiopatologia se baseia em fatores imunológicos, genéticos, ambientais e 

defeitos da barreira cutânea e da microbiota local (48,49). 

Os principais distúrbios imunológicos são caracterizados pela superexpressão 

de citocinas Th2, como interleucinas: IL-4, IL-5 e IL-13 e quimiocinas CCL17, 

CCL18 e CCL22. A interação de IL-4 e IL-13 com o receptor de interleucina 4 

(IL-4R) promove a uma resposta com padrão Th2 (51, 52). Essas interleucinas 

também contribuem para disfunção da barreira cutânea, através da regulação 

negativa da expressão da filagrina; redução da barreira de junção estanque; 

redução da síntese de ceramidas de cadeia longa e redução da produção de 

peptídeos antimicrobianos e fatores hidratantes naturais. Estas alterações 

induzem a disbiose do microbioma facilitando a penetração de antígenos.  Tal 
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fato explicaria a teoria inside-outside (de dentro para fora) amplamente 

discutida por especialista (50-52).  

Por outro lado, a disfunção da barreira cutânea causada por exposição a 

irritantes químicos e mecânicos pode desencadear inflamação pela liberação 

de citocinas por meio dos queratinócitos danificados.  

É reconhecida a importância da pele na defesa biológica, dado o seu papel na 

prevenção da invasão de agentes ambientais no corpo humano e a sua 

resposta aos agentes patogênicos microbianos.  Além de proteger contra essas 

ameaças externas, a pele protege o corpo da perda de água e mantém a 

homeostase (50, 51).  

A epiderme é composta por cinco camadas, que são formadas por meio da 

diferenciação dos queratinócitos para criar o estrato basal, o estrato espinhoso, 

o estrato granuloso (EG), o estrato lúcido e o estrato córneo (EC). O EC é a 

camada mais externa e contribui para a função de barreira da pele, uma vez 

que proteínas e lipídios presentes nesse estrato proporcionam a integridade 

estrutural. Também é composta por filagrina (FLG) e outros genes do complexo 

de diferenciação epidérmica (EDC). As proteínas de junção estreita no EG 

fornecem proteção de barreira adicional e contribuem para a retenção de água 

(49, 53, 56).  

Na camada lamelar lipídica estão presentes ácidos graxos, ceramidas e 

colesterol, agentes protetores da pele. As ceramidas são importantes para a 

função de barreira da pele. Juntos, os componentes do EC são necessários 

para manter a integridade, o Ph e a hidratação da pele (49, 53, 57).  

A partir da ruptura da barreira física, se inicia uma resposta imune inata para 

evitar invasão e replicação microbiana. Os queratinócitos e as células 
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apresentadoras de antígenos (APCs) da pele expressam uma série de 

receptores imunes inatos, entre os quais os receptores Toll like (TLRs) são os 

mais conhecidos. A estimulação de TLRs induz a liberação de peptídeos 

antimicrobianos, citocinas e quimiocinas que aumentam a força da junção 

intercelular com o intuito de limitar a penetração de alérgenos e micro-

organismos (52, 54, 58).  

Os queratinócitos serão responsáveis pela liberação de quimiocinas como 

CCL17, linfopoietina estromal tímica (TSLP), IL-1β, interleucinas 25 e 33 (IL-25 

e IL-33), enquanto as APCs irão apresentar o antígeno aos linfócitos, 

resultando em uma resposta imune predominantemente direcionada para as 

células Th2, com aumento IL-4, IL-5, IL-13 e IL-31, agindo em conjunto na 

teoria outside- inside (de fora para dentro) (52, 54, 59). 

A FLG é uma proteína, que na pele normal, é sintetizada nas células do EG, 

como uma pró-proteína de alto peso molecular. Como pró-proteína, não tem 

atividade biológica, entretanto, um processo de desfosforilação causa liberação 

dos monômeros individuais, que são a forma ativa da proteína. Os monômeros 

de FLG induzem a agregação de filamentos de queratina da pele resultando na 

formação de grandes macrofibrilas, que desempenham papéis fundamentais no 

aumento da força e flexibilidade do EC (55, 57, 59). Além disso, esses 

monômeros de FLG podem sofrer proteólise adicional, levando à geração de 

ácido transurocânico (UCA) e ácido pirrolidona carboxílico (PCA), que são 

componentes do fator de hidratação natural (NMF). Portanto, mutações no 

gene da filagrina estão associadas à formação do estrato córneo 

desorganizado, com estrutura errática e arquitetura anormal da dupla camada, 

além da alteração no perfil de distribuição de lipídeos, aumento do ph cutâneo, 
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da proteólise e da perda transepitelial de água, e estão presentes em até 50% 

dos pacientes com DA.Nos últimos anos, pesquisas envolvendo DA utilizaram 

novas tecnologias de sequenciamento genético, incluindo duas análises de 

exoma, com o propósito de identificar variantes genéticas raras, sobretudo nos 

casos sem um padrão familiar conhecido. Entre os estudos descritos, 65 genes 

foram associados à DA, na sua grande maioria relacionada à mutação do gene 

da FLG (56, 60, 61). 

Entre outros fatores causais, a história familiar parece ser o fator preditivo mais 

importante para o desenvolvimento da DA, entretanto, fatores genéticos 

isoladamente não explicam as diferenças de prevalência da doença ao redor 

do mundo, nem mesmo seu aumento nas últimas décadas. A literatura 

científica atual não esclarece com precisão o papel dos fatores extrínsecos na 

dermatite atópica. Porém, sabe-se que várias outras condições contribuem 

para esse aumento, como a maior exposição a alérgenos intradomiciliares; 

poluição; alterações climáticas; agentes infecciosos; estresse físico e 

emocional; aleitamento materno; mudanças de estilo de vida e de padrões 

alimentares (4-7).  

Alguns estudos relacionam a radiação ultravioleta como fator de proteção para 

dermatite atópica, possivelmente devido à ação imunossupressora local e 

maior transformação da vitamina D ativa. Em países com aumento de 

temperatura, apesar do fator de proteção, o calor predispõe ao suor e contribui 

para o aumento de prurido e fragilidade da pele. Centros urbanos com 

poluentes externos e intradomiciliares estão fortemente associados à 

expressão e/ou agravamento da DA (48). 
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Fatores externos como estímulos emocionais, físicos, químicos e biológicos, já 

foram comprovados como agravantes dos sintomas da DA. Além disso, o 

sistema neuroendócrino desses pacientes é continuamente ativado através da 

pele. A coceira na DA é sentida principalmente por neurônios sensoriais de 

fibra C não mielinizados dos gânglios da raiz dorsal.  

Pruritógenos exógenos do ambiente externo (alérgenos, patógenos, toxinas, 

irritantes) e endógenos liberados por queratinócitos e células imunes (citocinas, 

lipídios, neuropeptídeos, proteases) se ligam e ativam uma variedade de 

receptores nos neurônios sensoriais da coceira, incluindo receptores de 

citocinas, receptores acoplados à proteína G e canais de receptores potenciais 

transitórios (TRP) (63-66). 

Fatores determinantes podem estar presentes desde o período gestacional. O 

aleitamento materno prolongado parece ter um efeito protetor da DÁ no 

primeiro ano de vida. Um estudo de Kajossari investigou a concentração de IgE 

total no sangue de crianças amamentadas em seio materno versus fórmulas 

infantis, tendo como resultado um percentual menor em crianças alimentadas 

em seio materno exclusivo (67). 

Como já foi discutido, o conjunto de desequilíbrio do sistema imunológico e 

mau funcionamento da barreira cutânea contribuem para a disbiose presente 

na DA. Isso explica por que pacientes com essa patologia apresentam 

infecções cutâneas com maior frequência quando comparados com a 

população geral, havendo maior suscetibilidade e colonização da pele por 

alguns micro-organismos (68). 

O staphylococcus aureus é o principal agente, podendo colonizar até 90% dos 

pacientes com DA. Ele tem a capacidade de penetrar na pele, ligando-se a 



XVI 
 

receptores do complexo principal de histocompatibilidade humana (MHC) e 

provocando a ativação policlonal de linfócitos T, com consequente liberação de 

citocinas. Induzem a diferenciação dos linfócitos em Th2, aumentando a 

secreção da IL-31, que atua intensificando o prurido e controlando a expressão 

da filagrina. Nos queratinócitos, levam à indução da expressão de moléculas de 

adesão e liberação do TNF-α. Além disso, pode atuar como superantígeno 

desencadeando uma resposta IgE específica; aumenta receptores β não 

funcionantes, induzindo apoptose de células e podendo inibir a resposta de 

corticosteróides.  Sua presença contribui para o surgimento de alterações 

clínicas, como exsudação, fissuras periauriculares, pústulas superficiais e 

crostas melicéricas. Sua frequência está relacionada à gravidade, progressão e 

persistência da doença (68, 69). 

Outro agente muito comum entre os pacientes com eczema é o Malassezia 

spp. capazes de produzir proteínas que são imunogênicas, o que desencadeia 

a produção de IgE e induz a liberação de citocinas inflamatórias. Presente na 

face e região cervicalé mais comum em adolescentes e adultos. Outros 

patógenos, como Streptococcus e Acinetobacter,podem estar envolvidos no 

desequilibro da flora cutânea encontrada na DA (70, 71).  

4.4Diagnóstico 

O diagnóstico de DA é clínico e baseado na história completa e no exame físico 

detalhado. Características comopele xerótica, prurido por tempo prolongado, 

histórico familiar ou pessoal de atopia, início dos sintomas na primeira infância 

e lesões características auxiliam no diagnostico (1). Devido a sua ampla forma 

de apresentação, foram criados critérios para auxiliar no diagnóstico clínico 
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(84). Esses critérios foram introduzidos em 1980 por Hanifine Hajka, sendo 

utilizados até hoje (tabela 1). 

Tabela 1: Critérios diagnósticos de Hanifin & Rajka para dermatite atópica 

Fonte: adaptado Kulthanan K, et al (104) 

Williams et. al também validaram outros critérios para a utilização na prática 

clínica, onde o prurido deve estar presente, junto de três ou mais dos seguintes 

achados (85):  

• história de dermatite flexural;  

• história de alergia respiratória no paciente ou parente de primeiro grau;  

• pele seca;  

•lesões eczematosas ocorrendo antes dos dois anos de idade; 

• eczema presente. 
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A presença de eosinofilia e de níveis elevados de IgE sérica são frequentes em 

pacientes com eczema, não são patognomônicos, dado seu aumento em 

outras patologias como parasitoses, atopias, reações a drogas e doenças 

infecciosas (86). A eosinofilia tecidual corresponde aos eosinófilos ativados que 

se depositam em grânulos de proteína extracelular na pele e está associada ao 

aumento dos níveis de eosinófilos no sangue, correlacionado com a gravidade 

da doença (84, 85).  

Valores altos de IgE sugerem a possibilidade de sensibilização alérgica, porém 

valores normais não afastam o diagnóstico de alergia (89). Níveis elevados de 

IgE sérica total, segundo alguns autores, estão relacionados à maior gravidade 

da doença e relação com mutações do gene da FLG (90). 

Os testes cutâneos de leitura imediata são um método simples e rápido de 

identificar anticorpos da classe IgE para aeroalérgenos e alérgenos 

alimentares, determinando o envolvimento destes agentes no 

desencadeamento dos sintomas (91, 92).A positividade deve ser 

correlacionada com a clínica para ter relevância diagnóstica. 

O teste apresenta valor preditivo positivo de apenas 50%, por isso é importante 

associar a história relatada pelo paciente ou familiar e comprovar 

posteriormente com teste de provocação oral quando indicado. Em 

contrapartida, se o teste cutâneo for negativo, ele terá valor preditivo negativo 

de 90% e afasta a sua participação na gênese e/ ou agravamento da DA (94-

96).  

A validação do resultado do teste cutâneo depende das condições da pele, do 

uso crônico de anti-histamínicos, da baixa potência dos extratose da técnica 
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utilizada, quando se faz necessária a realização de outros testes para 

avaliação da presença de IgE específica (95, 96). 

Portadores de DA podem ter efeitos multidimensionais, principalmente com a 

maior gravidade da doença. Esses efeitos podem ser distúrbios crônicos do 

sono, que podem gerar sofrimento emocional, isolamento social, depressão, 

ansiedade, comportamentos associados ao transtorno de déficit de atenção e 

hiperatividade e outros problemas comportamentais, como irritabilidade, choro, 

dificuldades de aprendizagem, perdas de produtividade escolar e limitações 

nas atividades cotidianas. Adicionado aos distúrbios do sono, o eczema 

cutâneo confere um constrangimento ao paciente dado o aspecto da pele, 

gerando baixa autoestima (13-17).   

Em um estudo de coorte de nascimentos de base populacional, a DA foi 

associada a problemas emocionais e de conduta, bem como a sintomas de 

hiperatividade e desatenção em crianças. O risco desses sintomas aumentou 

mesmo em crianças com DA leve, começando na infância, destacando a 

importância da conscientização comportamental e de saúde mental nesta 

população (97).   

Pais e cuidadores também relatam frequentemente distúrbios do sono, 

exaustão, preocupação e isolamento social, que estão relacionados à doença, 

e causa impacto psicológico em seus filhos, o que normalmente influencia na 

adesão e na realização de um tratamento eficaz (98). 

O EPI-CARE realizou um questionário de impacto da dermatite na família 

(Dermatite Family Impact – DFI) em 7.465 pares de participantes pediátricos e 

os seus cuidadores, concluindo que a pontuação DFI aumentava com a 

gravidade da doença em todas as áreas geográficas e grupos etários.      
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Mesmo em dermatites classificadas como leves, o impacto emocional familiar é 

grande (99).  

A aferição da gravidade é feita através de escores que avaliam os sintomas 

subjetivos e objetivos, são dependentes do avaliador e ajudam a guiar o 

tratamento correto, de acordo com a classificação. Atualmente os métodos de 

aferição estão disponíveis em aplicativos eletrônicos facilitando o cálculo de 

forma mais segura e rápida, podendo também ser preenchidos pelo próprio 

paciente ou familiares (100,102).  

O Scoring Atopic Dermatitis (SCORAD) é um escore de avaliação da gravidade 

da DA (figura 1). O SCORAD é dividido em: (A) 20% associado a extensão das 

lesões, (B) 60% referente a gravidade das lesões (xerose, eritema, edema, 

exsudação ou formação de crostas, escoriação e liquenificação) e (C) 20% 

divididos entre uma escala analógica para os sintomas subjetivos de prurido 

durante o dia e qualidade do sono com despertares noturnos. A pontuação 

obtida é inserida na fórmula (A/5 + 7B/2 + C), onde o resultado equivalente 

pode variar de 0 a 103. De acordo com o resultado, a doença pode ser 

classificada como leve (0 a 24 pontos), moderada (25 a 50 pontos) e grave (51 

a 103 pontos) (100,101).  
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Figura 1: ScoringAtopicDermatitis

Fonte: Schallreuter K.U et al (135) 

 

O Eczema Score and Severity Index (EASI) é um escore semelhante ao 

SCORAD, porém não avalia os sintomas subjetivos, sendo mais voltado para a 

gravidade das lesões (103). O cálculo é feito para cada região do corpo 

(cabeça, pescoço, membros superiores e inferiores e tronco), avaliando a 

extensão de área acometida (0 a 100%). A lesão de cada área é avaliada em 

uma escala de 0 a 3 para eritema, edema, escoriação e liquenificação.           

Assim o resultado pode ser classificado como muito leve (0,1 a 1), leve (1,1 a 

7), moderado (7,1 a 20), grave (21,1 a 50) e muito grave (50,1 a 72). 
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Figura 2: Eczema Score andSeverity Index (EASI) 

Fonte: adaptado de Tofte et al (136) 

 

4.5 Tratamento 

O tratamento é baseado em um tripé que consiste no afastamento dos agentes 

desencadeantes e agressores, hidratação da pele e medicação anti-

inflamatória (1). 

É fundamental a orientação do cuidado com a pele, como evitar banhos 

prolongados, temperaturas elevadas da água, e utilização excessiva de 

sabonetes. O uso dos syndets é indicado para minimizar o ressecamento da 

pele. Os emolientes e hidratantes constituem a base do tratamento e devem 

ser utilizados diariamente, mesmo quando as lesões não estão ativas, com 

intuito de umectação do EC e a estabilização da função da barreira epidérmica 

(1, 104, 105). 
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4.5.1 Hidratantes: Os hidratantes devem ser escolhidos de forma 

individualizada para facilitar a adaptação e adesão ao tratamento. A aplicação 

deve ser em toda pele e em quantidades suficientes para que se mantenha 

hidratada, o que comprovadamente diminui a necessidade de terapêutica 

adicional em casos iniciais e leves (104, 105). 

4.5.2 Corticosteróide tópico (CT): é o principal medicamento utilizado, 

sendo efetivo e bem tolerado a curto prazo. Seu uso prolongado pode causar 

efeitos adversos, tanto locais quanto sistêmicos, especialmente em áreas 

específicas ou quando utilizado em uma grande área de superfície corporal 

(106). 

Os efeitos adversos locais são relativamente frequentes e incluem atrofia 

cutânea, hipopigmentação, estrias, infecções secundárias e foliculite. O uso 

desta medicação em áreas corporais extensas ou oclusas pode resultar em 

significativa absorção sistêmica. As crianças são particularmente suscetíveis 

aos eventos adversos sistêmicos, como supressão do eixo hipotálamo-hipófise-

adrenal, doença de Cushing e osteonecrose da cabeça do fêmur, devido à 

razão entre a superfície de aplicação do corticóide e massa corporal (107). 

Inibidores de calcineurina: Pimecrolimo1% para pacientes a partir dos 3 meses, 

e o Tacrolimo, disponível nas apresentações 0,03% para crianças de 2 a 15 

anos de idade e adultos e 0,1% para aqueles com mais de 16 anos. Seu 

mecanismo de ação tem como alvo primário a célula T da pele afetada, 

prevenindo sua ativação e suprimindo a liberação de citocinas inflamatórias, 

sendo uma opção tópica para uso nas áreas de contraindicação dos corticóides 

ou quando há necessidade de seu uso prolongado (42,108). Seu uso pode ser 

prejudicado pela sensação de queimação e ardência no local, que é relatada 



XXIV 
 

por alguns pacientes. Em alguns estudos, foram citadas infecções virais como 

herpes simples, herpes-zóster e molusco contagioso, associadas ao uso da 

medicação (19, 108).  

4.5.3 Fototerapia: é uma terceira opção de tratamento tópico, sendo 

indicada nos casos graves. Os espectros mais empregados são UV-NB (banda 

estreita, de "narrow band") e UVA-1(ultravioleta – 1) (109). A fototerapia reduz 

a inflamação cutânea com efeitos adversos mínimos, mas apresenta limitações 

devido ao custo elevado e a necessidade de várias sessões semanais, além do 

deslocamento até o local. Já o UVB-NB é indicado para casos crônicos, com 

lesões liquenificadas. Se associado a algumas terapias sistêmicas, há risco de 

câncer de pele (110).  

4.5.4 Glicocorticosteróides orais: são uma classe de hormônios 

esteróides que se ligam ao receptor de glicocorticóides (RG). O complexo RG 

ativado regula positivamente a expressão de proteínas anti-inflamatórias e 

suprime a expressão de proteínas pró-inflamatórias, levando a uma ampla 

propriedade anti-inflamatória.Embora façam parte do tratamento sistêmico, não 

são utilizados como monoterapia, por não induzirem remissão a longo prazo e 

gerarem efeito rebote. Sua utilização em altas doses ou seu uso prolongado 

causam efeitos colaterais importantes, como atrofia da pele, ganho de peso, 

distúrbios do sono, alterações de humor, hiperglicemia ou diabetes de início 

recente, úlceras pépticas/gastrite, osteoporose e maior suscetibilidade a 

infecções. Para evitar o efeito rebote, é necessário diminuir gradativamente a 

dose do medicamento e a sua interrupção pode ser um desafio (111,112).  

Existem poucas opções de tratamento eficazes em longo prazo disponíveis 

para crianças com DA grave. As diretrizes práticas consideram os agentes 
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sistêmicos inadequados para essa faixa etária, embora ainda sejam usados off-

label em casos extremos.  

4.5.5 Imunossupressores: ciclosporina A, metotrexato, micofenolatomofetil 

e azatioprina (1,19).Apesar do uso extensivo destes medicamentos na 

população com DA moderada a grave, faltam evidências robustas de ensaios 

clínicos randomizados e que corroborem o seu uso em crianças (1). Pequenos 

ensaios apoiaram o uso da ciclosporina A para tratar a DA moderada a grave 

refratária à terapia tópica, mas o perfil de toxicidade requer monitoramento 

laboratorial frequente e o tratamento a longo prazo não é recomendado. O uso 

desse medicamento está liberado em alguns países para a DA grave, em 

pacientes a partir dos 16 anos. Os restantes dos NSISS são prescritos off-label 

(113, 114). 

a. Ciclosporina (CyA) inibe a ativação e proliferação de células T, bloqueando 

a produção de citocinas dependente do fator nuclear de células T ativadas 

(NFAT). Existem dados que mostram que a produção da IgE estimulada 

pela exposição ao alérgeno não é inibida pela supressão de células T 

mediada pela ciclosporina A, e pode exacerbar a DA em alguns pacientes. 

Sua faixa terapêutica é estreita e requer um acompanhamento rigoroso da 

pressão arterial e da função renal, sendo indicada regular avaliação da 

pressão arterial, hemograma, função renal e hepática. O rastreio da hepatite 

B/C e do vírus da imunodeficiência humana (HIV) devem ser realizados 

antes do uso da medicação (115). 

Em contrapartida, a CyA tem início de ação rápida e pode ser usada no 

tratamento das agudizações da DA ou em conjunto com imunossupressores 

sistêmicos de ação lenta no início do tratamento. Em estudos comparativos, 
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a eficácia da CyA foi superior à prednisolona e à fototerapia. A dose eficaz é 

de 2,5–5 mg/kg por dia em duas doses. No tratamento de curto prazo, 

dosagens mais altas diárias levam a uma resposta mais rápida. Não pode 

ser usada combinada com luz ultravioleta (UVA, UVB e PUVA) devido ao 

risco potencial de desenvolver câncer de pele (113 - 115). 

b. Azatioprina (AZA) não está licenciada para o tratamento de DA em crianças, 

mas mostrou eficiência em alguns estudos pediátricos (116,117). Sua 

principal desvantagem é que seu efeito máximo ocorre após 3–4 meses de 

tratamento. Estudos comparativos demonstraram que a AZA tem eficácia 

comparável à do MTX, porém inferior ao dupilumabe e à ciclosporina no 

controle dos sintomas de DA (115). 

A AZA é um pró-fármaco que é rapidamente convertido no antimetabolito6-

mercaptopurina (6-MP), após clivagem da sua cadeia lateral imidazol. 

Acredita-se que exerça seu efeito imunossupressor primário por meio de 

metabólitos do 6-MP, nucleotídeos tioguanina, que são posteriormente 

incorporados ao DNA, inibindo sua síntese. A dose recomendada é de 1–3 

mg/kg/dia e após 3 meses de tratamento sem resposta terapêutica, a troca 

do medicamento deve ser considerada (116).  

Os efeitos colaterais,dependentes da dose,mais frequentemente 

notificados, são a hepatotoxicidade e a mielotoxicidade, juntamente com as 

alterações gastrointestinais. Além disso, podem ocorrer reações de 

hipersensibilidade idiossincráticas (por exemplo, febre, rigidez, mialgia, 

artralgia e ocasionalmente pancreatite).  

Antes do início da terapêutica, deve ser considerado o rastreio de infecções 

crônicas, como hepatite B/C e HIV, além do monitoramento do paciente 
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com hemograma completo, função renal e hepática. Esses exames devem 

ser repetidos duas vezes por mês, durante 2 meses, mensalmente durante 

4 meses e depois a cada dois meses (117). 

c. Metotrexato (MTX) é um antagonista do ácido fólico, que impede a divisão 

celular, a síntese e reparação de DNA/RNA e a síntese de proteínas, 

suprimindo o sistema imunológico, por um processo de inibição da via janus 

quinase (JAK)/STAT (119). 

A ação desse medicamento ocorre após várias semanas de uso e o pico de 

eficácia é observado após meses, mas a velocidade do início do efeito do 

tratamento também depende do regime posológico. A dosagem 

recomendada é de 0,3 a 0,4 mg/kg por semana, com uma dose máxima de 

5 mg por semana para pacientes adultos e pediátricos. São consideradas 

opções de administração a via oral e a via subcutânea. Quando a dose for 

alta, ineficaz mal tolerada, a via subcutânea é uma alternativa (120, 122). 

O MTX é geralmente bem tolerado e considerado seguro. Náuseas, fadiga e 

aumento das enzimas hepáticas são os principais efeitos colaterais 

relatados, enquanto a pancitopenia e a fibrose pulmonar idiopática são 

raramente observadas. Tem como contraindicação relativa administração 

concomitante de ciclosporina (121, 122). 

Assim como os outros imunossupressores, deve ser considerado o rastreio 

de infecções crônicas prévio ao seu uso, além de monitoramento 

laboratorial, como, hemograma completo, função renal e hepática a cada 4 

semanas durante os primeiros 3 meses e, após o aumento da dose, a cada 

8–12 semanas. As alterações de hepatotoxicidade e mielotoxicidade levam 
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à redução da dose ou descontinuação transitória ou total do tratamento 

(122). 

d. Micofenolatomofetil (MMF) é um pró-fármaco do ácido micofenólico (MPA), um 

inibidor da inosina-5′-monofosfato desidrogenase. O MPA esgota os 

nucleotídeos de guanosina preferencialmente nos linfócitos T e B e inibe sua 

proliferação. Além disso, inibe a glicosilação, a expressão de moléculas de 

adesão e o recrutamento de linfócitos e monócitos para locais de inflamação 

(123). 

Estudos demonstram a eficácia e segurança do MMF em crianças e parece ser 

mais bem tolerada que a AZA (123). A dose recomendada é de 30 a 50 

mg/kg/dia e normalmente é dividida em duas doses. Os efeitos colaterais são 

dores de cabeça, sintomas gastrointestinais, hematológicos (anemia, 

leucopenia, neutropenia e trombocitopenia), infecções, especialmente durante 

à terapia de longo prazo.  

O rastreio de infecções crônicas e o teste de gravidez deve ser feitos antes do 

início e durante o tratamento. O monitoramento laboratorial com hemograma 

completo, função renal e hepática deve ser realizada a cada 2 semanas 

durante 1 mês; mensalmente durante 3 meses e após esse período, a cada 2–

3 meses.  

A inovação terapêutica vem ocorrendo durante os últimos anos com a 

comercialização de novos medicamentos. Os imunobiológicos são umas das 

novas possibilidades terapêuticas desenvolvidas com objetivo de ação mais 

direcionada ao tratamento da DA, agindo diretamente nas vias das 

interleucinas e seus receptores envolvidos na patogênese da doença.  
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4.5.6 Imunobiológico 

O Dupilumabe é o único imunobiológico que está liberado para o uso em 

crianças. Em março de 2017, este medicamento foi aprovado pela Food and 

Drug Administration (FDA) para DA moderada/grave em adultos. Em 2019, o 

medicamento foi liberado para adolescentes maiores de 12 anos, em2020 para 

crianças maiores de 6 anos, e em junho de 2022 a partir de 6 meses e em 

dezembro do mesmo ano foi aprovado pela ANVISA (27, 30). 

Apesar do pouco tempo de uso em crianças, já existem inúmeros artigos 

demonstrando os benefícios nesta faixa etária, demonstrado pela melhora da 

pontuação de três ferramentas distintas de avaliação de gravidade (EASI, IGA 

e SCORAD) e importante diminuição do prurido (124-129). 

O dupilumabe é um anticorpo monoclonal IgG4 totalmente humano que inibe a 

sinalização de IL4 através do receptor tipo I (IL-4Rα/γC) e a sinalização de IL-4 

e IL-13 através do receptor tipo II (IL-4Rα/ IL-13Rα) (130).  

A IL-4 e a IL-13 estão envolvidas no perfil de resposta imune Th2 gerando 

sensibilização alérgica, promovendo a inflamação atópica, diminuindo a função 

e a estrutura da barreira cutânea. O receptor IL-4α (IL-4Rα) é um receptor 

necessário para a sinalização de ambas as citocinas e seu bloqueio influencia 

na patogênese da DA, reduzindo a produção de citocinas de padrão Th2 e 

melhorando a função da barreira cutânea (130, 131).  

Este medicamento foi associado a menores taxas de infecção cutâneas, uma 

vez que o Dupilumabe inibe as citocinas do tipo Th2, que contribuem para a 

desregulação dos componentes estruturais e funcionais proteicos e lipídicos da 

epiderme. Promove também o bloqueio da síntese de peptídios antimicrobiano, 
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a diminuição da colonização por Staphylococcus aureus e estimula a 

diversidade do microbiota cutânea (31, 32, 33, 34, 133). 

Foi relatado também seu benefício no tratamento de outras doenças atópicas, 

como a esofagite eosinofílica e asma na faixa etária pediátrica. Em adultos foi 

eficaz em prurido nodular, rinossinusite crônica com/sem polipose nasal (27, 

29). 

O dupilumabe é bem tolerado em comparação com os imunossupressores 

citados. Não é necessária a realização de exames laboratoriais, o que facilita a 

adesão ao medicamento, e pode ser feita a terapia combinada com luz 

ultravioleta (132). 

É orientada a atualização do cartão vacinal antes do início do tratamento a fim 

de assegurar a eficácia de vacinas vivas e atenuadas (134,135). 

O regime posológico aprovado do dupilumabe varia de acordo com a faixa 

etária e peso, conforme (figura 3 e 4) 

Figura 3: Posologia em pacientes pediátricos e adolescentes de 6 a 17 anos 

Fonte: (134) 

 

Figura 4: Posologia em pacientes pediátricos e adolescentes de 6 meses a 05 

anos 

 

 
Fonte: (134) 
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A aplicação do dupilumabe é feita por via subcutânea e o cuidado com a 

temperatura no seu armazenamento é de extrema importância. Os efeitos 

colaterais do medicamento relatados até o momento são brandos, como a 

conjuntivite e ceratite, distúrbios visuais, blefarite, xeroftalmia, artralgia, herpes 

oral e eosinofilia. Além de reações locais como eritema, edema, hematoma 

local, prurido, dor e inchaço (35-37).  

O dupilumabe pode influenciar na resposta imune contra infecções helmínticas 

ao inibir a sinalização de IL-4 e IL13, por isso, os pacientes devem realizar 

medicamentos anti-helmínticos antes de seu início (134,135). 

Podemos concluir que o dupilumabe é uma excelente opção de tratamento do 

eczema atópico, uma vez que este medicamento é capaz de proporcionar 

melhorias rápidas, sustentadas e de longo prazo no tratamento da DA, 

melhorando a qualidade de vida dos pacientes. 

5. Materiais e métodos 

Estudo do tipo descritivo, através de análise de prontuários médicos, realizado 

nos ambulatórios de Alergia e Imunologia (AI) e Dermatologia do Instituto 

Nacional da Saúde da Mulher, da Criança e do Adolescente Fernandes 

Figueira - IFF/Fiocruz.com crianças e adolescentes com diagnóstico de 

dermatite atópica moderada a grave, na faixa etária de 4 a 17 anos.Este estudo 

foi submetido ao Comitê de Ética e Pesquisa (CEP) do Instituto Nacional da 

Saúde da Mulher, da Criança e do Adolescente Fernandes Figueira 

IFF/Fiocruz, de acordo com os preceitos da Resolução 466/12 do Conselho 

Nacional de Saúde. CAAE 70971423.3.0000.5269, aprovação CEP 6.167.422. 

Foi entregue o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) aos 

responsáveis e termo de anuência livre e esclarecida (TALE) aos pacientes e 
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orientado como seria realizado o estudo. Após as devidas autorizações foi 

iniciada a coleta de dados para a realização deste estudo 

Critérios de inclusão: 

Crianças de 4 a 17 anos com diagnóstico de dermatite atópica moderada a 

grave, estabelecido de acordo com a pontuação do SCORAD, acompanhados 

regularmente no ambulatório de Alergia e Dermatologia e em tratamento com 

Dupilumabe na dose adequada para o peso e idade, com duração de 

tratamento mínima de3 meses; 

Critérios de exclusão: 

Dermatite atópica leve (segundo SCORAD), sem acompanhamento 

ambulatorial regular e descontinuidade do tratamento por um período maior 

que três meses.  

6. Resultados 

A análise dos prontuários reuniu dados desde a primeira consulta de cada 

paciente até o dia 30 de janeiro deste ano.  

Os pontos avaliados foram medicamentos utilizados no tratamento da DA; a 

idade do paciente na primeira dose aplicada do dupilumabe; comorbidades, 

variáveis de piora dos sintomas, características das lesões de pele e suas 

mudanças ao longo do tratamento; infecções cutâneas; uso de antibióticos para 

tratamento de infecções cutâneas; tempo de uso do dupilumabe; evolução do 

SCORAD e efeitos colaterais (tabela 2, 3 e 4).  

Foram analisados 13 prontuários de pacientes pediátricos, com média de idade 

de 10,5 anos. Do total dos 13 pacientes, 09 eram do sexo feminino e 04 do 

sexo masculino.(tabela2) Após a análise dos critérios de exclusão, 

permaneceram no estudo apenas 11 pacientes. Dos 2 pacientes excluídos do 
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estudo, um deles interrompeu o uso do dupilumabe por mais de um ano e o 

segundo paciente foi excluído pela sua ausência em várias consultas 

ambulatoriais. 

A maioria dos pacientes apresentava alguma doença atópica (85%) associada 

à DA, sendo que a alergia alimentar foi a mais comum entre todas (tabela 2 e 

3). O SCORAD inicial variou preferencialmente de 51 a 101 pontos (DA grave) 

e finalizou com um SCORAD variando entre 0 a 24 pontos (DA leve).    

 

Tabela 2: Características demográficas e SCORAD dos pacientes 

 
 *SCORAD (ScoringAtopicDermatitis).alores apresentados como frequência 
absoluta (n) e frequência relativa (%) 

 
 

A idade do início dos sintomas de dermatite atópica variou de 6 meses a 7 

anos. O tempo que intervalo entre o início dos sintomas e início de tratamento 

com dupilumabe variou de 2 a 14 anos (tabela 3). Todos os pacientes fizeram 
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uso de hidratante corporal diário e, quando necessário, foi adicionado ao 

tratamento um corticoide tópico ou um inibidor de calcineurina tópico 

concomitante ao uso do dupilumabe.  

Tabela 3. Variáveis de comorbidades e tratamento dos pacientes. 

Paciente Comorbidade 

atópica 

Outros 

tratamentos 

Início da 

DA 

Idade (anos) e 

dose de ataque 

(mg) 

01 AA* MTX#, 

ciclosporina 

2anos 4 300 

02 Sem 

comorbidades 

CO##,, 

ciclosporina 

1 ano 7  600 

03 RC**   e AA* Ciclosporina e 

MTX# 

7meses 4 300 

04 Sem 

comorbidades 

CO##, MTX# 8meses 9  600 

05 RC**, asma, 

AA* 

Dupilumabe 2anos 8  600 

06 AA CO##, MTX# 4 meses 9  600 

07 RC**  e AA* CO##, MTX# 1 ano 9  600 

08 RA***  e asma CO##, MTX# 2 anos 10  400 

09 RA***, asma, 

AA* 

CO##, MTX#, 

ciclosporina 

7 anos 13  600 

10 Conjuntivite e 

AA* 

MTX# 1 ano 12  400 

11 RC**  e AA* CO##, 

MTX#azatioprina 

6meses 15  400 

AA* alergia alimentar; RC**rinoconjuntivite;RA***rinite alérgica; MTX# metotrexate; 

CO##corticóide oral; 

 

A maioria dos pacientes (90%) apresentavam a variável de estresse e/ou 

ansiedade com fator de piora. A temperatura foi um fator importante descrito 

pelos pacientes e/ou responsáveis (45%). Em relação aos pacientes que 
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informaram piora dos sintomas associados aos alimentos, 50% estão 

relacionados ao leite de vaca. Outros fatores destacados foram: poeira, pelo de 

cão, piscina e uso da imunoterapia alérgeno específica. 

Tabela 4: Variáveis relacionadas a píora dos sintomas 

Paciente Ansiedade/ 

estresse 

Temperatura Alimentos Poeira Outros 

01 x     

02 x  LV*   

03 x X    

04 x  Salgadinho e 

corante 

 Cão 

05 x  Derivados LV* x  

06 x X Ovo x  

07 x  LV* e trigo  Cão 

08 x X  x  

09 x     

10  X ovo, trigo, 

chocolate e 

amendoim 

 Piscina 

11 x X LV*  IMT** 

*LV leite de vaca; **IMT imunoterapia alérgeno específica 

 

Analisando a tabela 4 e comparando o SCORAD inicial e final de cada 

paciente, podemos perceber que durante o uso do Dupilumabe todos os 

pacientes apresentaram queda no valor do SCORAD, enquanto no tratamento 

com MTX 62,5% dos pacientes aumentaram a pontuação do SCORAD ao 

longo do tratamento. A Ciclosporina mostrou boa resposta no SCORAD em 
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uma menor amostra (27,2%) e em um menor período de uso quando 

comparado aos outros medicamentos (24 a 48 semanas). 

Na avaliação dos prontuários, foi possível perceber uma aceitação do MTX 

pelos pacientes em um período máximo de um ano. Quando o intervalo entre 

as doses aumentava de sete para vinte e um dias, havia uma piora da pele que 

levava ao aumento do SCORAD.  

O uso da ciclosporina levou a um aumento da pressão arterial sistêmica, 

dificultando a continuidade do tratamento pelos pacientes. 

O tempo variável de uso de dupilumabe foi de 12 a 108 semanas. O SCORAD 

inicial (I) foi avaliado no início do tratamento e SCORAD final (F) na data do 

ponto de corte de nosso estudo (tabela 5). Todos os pacientes obtiveram 

diminuição de seu SCORAD inicial (I) em relação ao SCORAD inicial (I) com 

uso do Dupilumabe, o que não ocorreu com uso de outros medicamentos 

(MTX, CyA). 

Tabela 5: Comparação de valor de SCORAD com tempo de tratamento. 
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I = SCORAD inicial, F= SCORAD final; Dupi=dupilimabe, MTX=metotrexato, CyA=ciclosporina 
 

As infecções cutâneas eram recorrentes, com necessidade do uso simultâneo 

de antibióticos de amplo espectro por via oral e de antibióticos tópicos para a 

descolonização da pele dos pacientes. As infecções eram graves, resistentes e 

muitas levando à internação do paciente. As mais comuns neste estudo foram 

ceratite herpética (9%), tínea captis (9%), variceliforme de kapposi (18,15), 

piodermite generalizada (18,1%), molusco contagioso (18,1%), herpes zoster 

(18,1%), furúnculo (18,1%), abscesso com cultura positiva para MRSA (27,2%), 

verrugas (27,25), varicela (36,3%) e impetigo (100%) ( figura 5) .  

 

Figura 5: Incidência de infecções durante o tratamento 

 

 
 
 

 

Após a primeira aplicação do dupilumabe, 45,4% dos pacientes permaneceram 

sem infecções cutâneas. Os 54,6% restantes apresentaram infecções leves 

81%

45%

27%

18%

18%
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como pústulas e crostas melicéricas. Importante ressaltar que após o uso do 

dupilumabe, não foi percebida nenhuma infecção grave.  

A dificuldade do controle dos sintomas pode ser explicada por infecções, 

principalmente pelo germe MRSA (Staphylococcus aureus resistente à 

meticilina), além do atraso no acesso ao dupilumabe. 

O número de infecções e internações com uso do dupilumabe é menor quando 

comparado ao uso de CyA e MTX (tabela 6 e 7).No paciente 11 não foi 

possível contabilizar o número de infecções durante o tratamento da 

Azatioprina, pois foi realizada em outro hospital. 

 

Tabela 6: Comparação dos números de infecções durante os diferentes 

tipos de tratamento.    

 
 

Já em relação aos números de internações, nenhum dos pacientes com 

necessidade de internação com tratamentos com imunossupressores, 

necessitou ser hospitalizado após início do dupilumabe ( tabela7) . 
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Tabela 7: Comparação do número de internações com diferentes tipos de 
tratamento. 

 

 

 

Foram relatados poucos efeitos colaterais durante o uso do dupilumabe (tabela 

8), dos quais 18,1% foram reação local (edema local e sangramento), 9% de 

hiperemia em lábios (somente na primeira aplicação), 36,3% conjuntivite ou 

piora da conjuntivite alérgica e 45,4% não apresentaram nenhum efeito 

adverso referente ao uso do medicamento.  

Tabela 8: Efeitos colaterais descritos após início do  uso do dupilumabe. 
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É de comum conhecimento que a dermatite atópica gera impactos na qualidade 

de vida social do paciente e de seus familiares. Os pacientes deste estudo 

apresentaram retração social, timidez, mudanças de comportamento, 

agressividade, choros frequentes, irritabilidade, baixa autoestima e falta de 

concentração. Os familiares relataram absenteísmos e dificuldade de 

aprendizagem escolar. A maioria dos pacientes necessita de acompanhamento 

psicológico e psiquiátrico.  

7. Discussão 

Apesar da liberação do uso do dupilumabe para crianças maiores de 6 meses 

de idade, o acesso à medicação no Brasil no setor público ainda é muito difícil 

e, comumente, o tratamento pode ser interrompido pela falta da medicação.  

Dois estudos de Paller et al. avaliaram os benefícios nos sinais e sintomas de 

pacientes com Da durante o uso concomitante do dupilumabe com o uso do 

corticóide tópico (130). O primeiro foi um estudo duplo-cego, randomizado, 

controlado por placebo, multicêntrico, que analisou crianças entre 6 meses a 6 

anos com DA moderada a grave, através do método avaliação Global do 

Investigador (IGA), de 31 hospitais, clínicas e instituições acadêmicas da 

Europa e América do Norte durante 16 semanas (130). O segundo estudo 

também randomizado e duplo cego, controlado por placebo, envolveu 367 

crianças de 6 a 11 anos com dermatite atópica grave nos Estados Unidos e 

Europa, durante 16 semanas (131). Ambos os estudos comprovaram uma 

eficácia superior do dupilumabe ao placebo, ao alcançar EASI-75 na semana 

16. Embora não seja uma escala semelhante ao do nosso estudo, os três 

conseguem esclarecer melhoras significativas nos sinais e sintomas da 

dermatite com o uso do Dupilumabe. Esses estudos também foram capazes de 
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comprovar a segurança do dupilumabe para a faixa etária estudada, com 

efeitos colaterais mínimos e leves, sendo a conjuntivite o sintoma adverso mais 

comum (130,131).  

Os dados do estudo EPI-CARE mostraram que as crianças com DA têm uma 

elevada carga de comorbidades atópicas autorreferidas, principalmente asma e 

rinite alérgica (RA), sendo pior com o aumento da gravidade da DA. Das 7.465 

crianças pesquisadas, 92% daquelas da coorte com idade entre 6 e 11 anos 

relataram pelo menos uma comorbidade atópica (77). 

Nosso estudo foi capaz de acompanhar os pacientes desde o primeiro contato 

com o imunobiológico, por um período de 132 semanas. Foi uma análise 

variada, em diferentes faixas etárias se em diferentes períodos de duração do 

tratamento, tendo sido observadas respostas positivas em todas as variáveis. 

Este estudo teve um tempo superior de acompanhamento dos pacientes, 

quando comparado a outros estudos disponíveis em sites de pesquisa (124-

129) e englobou crianças e adolescentes em um só estudo.  

Como limitações do estudo, a amostra é pequena, quando comparada a outros 

estudos; identificamos que não houve a aplicação do questionário de escore de 

qualidade de vida em dermatologia infantil (Children´s Dermatology Life Quality 

Index - CDLQI),e desta forma não foi possível descrever os benefícios na 

qualidade de vida dos pacientes. 

A diversidade de avaliadores para o cálculo do SCORAD em diferentes 

momentos não é a forma ideal de avaliação. Apesar de ser um ponto crítico, a 

pontuação se manteve linear e condizente com o resultado.  

8. Conclusão 
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Este estudo descreveu diferentes pontos do tratamento com o dupilumabe, 

demonstrando boa tolerância na faixa etária pediátrica de 4 a 17 anos, bons 

resultados no controle dos sintomas, redução do escore de gravidade 

(SCORAD), número de infecções e internações quando comparadas a outros 

tratamentos realizados anteriormente. 

Além disso, foram observados ganhos não mensurados neste estudo, mas que 

estão sendo analisados para posterior publicação. Os relatos descritos de 

redução de prurido e a melhora da qualidade do sono contribuíram para o 

aumento do bem-estar emocional desses pacientes além do retorno à escola 

com evolução das notas e relações interpessoais. 
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