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Psoriase Pustular Generalizada: A Propodsito de um Caso Clinico
Generalized Pustular Psoriasis: A Case Report

Jéssica Abreu’

Resumo:

A psoriase pustular generalizada (PPG), ou de Von Zum-
bush, é uma variante rara e potencialmente fatal da psoriase.
Caracteriza-se por um exantema generalizado com multiplas
lesdes pustulosas, estéreis, que levam a descolamento cuta-
neo. Os fatores desencadeantes mais frequentes incluem
infecdes, alteracdes eletroliticas e farmacos, inclusive o des-
mame inadequado de corticoterapia. O diagnéstico definiti-
vo é histolégico onde se observam pustulas organizadas de
Kogoj. A suspensao do fator agressor deve ser imediata. Os
retinoides, a ciclosporina e 0 metotrexato tém sido utilizados
como terapéutica de primeira linha.

Apresentamos o caso de uma mulher com diagndstico
prévio de psoriase que apresentou um exantema pustular ge-
neralizado apos realizagéo de corticoterapia. Realizou bidpsia
cutanea, confirmando-se o diagndstico de PPG e realizou aci-
tretina com melhoria clinica.

Este caso particulariza um subtipo raro da psoriase e aler-
ta para o risco da utilizacao indiscriminada de corticoterapia,
potencialmente responsavel pela agudizagao de patologias
pré-existentes.

Palavras-chave: Acitretina; Psoriase/tratamento farma-
coldgico.

Abstract:

Generalized pustular psoriasis (GPP), or Von Zumbush
psoriasis, is a rare and potentially fatal variant of psoriasis.
It is characterized by a generalized exanthema with multiple
pustular lesions resembling pus but sterile, with posterior
skin detachment. Frequent triggering factors may include
infection, electrolyte changes, or drugs, including inade-
quate weaning from corticosteroids. The diagnosis relies on
histopathologic features such as organized pustules, called
spongiform pustules of Kogoj. There should be immediate
discontinuation of the offending factor. Treatment with re-
tinoids, cyclosporine and methotrexate have been used as
first-line therapies.
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We report the case of a woman who presented with gene-
ralized pustular exanthema after corticosteroids. A skin biop-
sy was performed and established the diagnosis of GPP. The
patient underwent therapy with acitretin, with clinical impro-
vement.

This case highlights a rare subtype of psoriasis and alerts
to the risk of indiscriminate use of corticotherapy, that can po-
tentially exacerbate pre-existing conditions.
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Learning points

1. Generalized pustular psoriasis (GPP) is characterized
by a generalized distribution of pustular lesions. It is a
rare and serious condition that can complicate the clini-
cal picture of psoriatic patients.

2. Common triggers for GPP include infections, metabolic
disturbances, and certain medications, particularly the
abrupt cessation of corticosteroids.

3. Diagnosis is primarily clinical and often supported by
histopathological findings, such as the presence of
Kogoj's spongiform pustules.

4. Early identification of PPG is critical to initiate appropria-
te treatment and reduce morbidity. The use of systemic
corticosteroids is contraindicated during acute PPG
episodes due to the risk of exacerbation.

5. The extensive involvement of the skin in PPG can lead
to severe complications, including multiorgan dysfunc-
tion. Timely recognition and intervention can mitigate
these risks.

Introducao

A psoriase é uma doenca cronica, inflamatéria, autoimu-
ne, incidente em cerca de 3% da populagdo mundial,” que
se pode apresentar por diversos fendtipos, nomeadamente,
por lesdes pustulosas, identificando-se como psoriase pus-
tular. Na presenca da extensao difusa destas lesdes, deno-
mina-se como psoriase pustular generalizada (PPG) ou de
Von Zumbusch.

Ocorre, maioritariamente, em doentes com psoriase (25%-
60%).2 A sua prevaléncia ndo é conhecida, contudo, estudos
epidemioldgicos realizados em Franga e Japao estimam-na em
1,46 e 7,46 por milhdo de individuos, respetivamente.®
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Os fatores desencadeantes incluem infe¢des, disturbios
do célcio ou iatrogenia medicamentosa (litio, salicilatos, clo-
roquina, beta-bloqueantes, indometacina, ou desmame ina-
dequado de corticoterapia).?>*

O diagnéstico é clinico e fundamentado por alteragbes
histopatolégicas, nomeadamente pela presenca de pustulas
espongiformes de Kogoj.2*

A elevada mortalidade decorre da extensdo do envolvi-
mento dermatoldgico, pelo que a identificagdo precoce do
fator predisponente é de extrema relevancia, assim como do
inicio de terapéutica adequada, como de retinoides orais.

Caso Clinico

Os autores apresentam o caso de uma mulher de 83 anos,
institucionalizada, com histéria médica de psoriase vulgaris
(sem terapéutica imunossupressora habitual), diabetes me-
llitus tipo 2 com complicagbes microvasculares (nefropatia e
neuropatia) sob metformina + vildagliptina, hipertensao arterial
essencial controlada com telmisartan + hidroclorotiazida, disli-
pidemia medicada com sinvastatina e sindrome de apneia obs-
trutiva do sono.

Recorreu ao servico de urgéncia por eritema generalizado
(cerca de 80% do tegumento) associado a prurido e descama-
céao residual centrifuga, com 8 horas de evolugao. Nao apresen-
tava descolamento, sinal de Asboe-Hansen ou envolvimento
das mucosas (Fig. 1). Soube-se que realizou prednisolona um
més prévio a admissao hospitalar, contudo desconhecendo-se
o motivo, duragao ou ritmo de suspensao desta terapéutica.

Apresentava-se hemodinamicamente estavel e analitica-
mente com leucocitose e neutrofilia (15600x10%L, proteina
C reativa 14 mg/dL). Admitindo-se um eritema psoriatico em
agravamento versus toxidermia medicamentosa, ficou interna-
da para terapéutica de suporte e para controlo séptico.

Durante o internamento observou-se agravamento clinico
apods 72 horas, com aparecimento de multiplas pustulas, al-
gumas destas coalescendo em toalha nos membros superio-
res (poupando a regiao palmar), membros inferiores, dorso e
tronco. Nesta altura apresentou descolamento cutaneo com
uma area de superficie corporal de cerca de 30% (Fig. 2).

Realizou bidpsia cutanea que revelou aspetos morfolé-
gicos consistentes com diagndstico de psoriase pustular
(Fig. 3). A imunofluorescéncia revelou presenca de depo-
sitos de C3 granulares e descontinuos na jun¢do dermoe-
pidérmica; ndo foram documentadas na epiderme ou na
juncéo dermoepidérmica, imunoglobulinas A, G ou M.

Iniciou tratamento com acitretina 25 mg 12/12 horas, ob-
servando-se a evolucéo favoravel e gradual das lesbes cuta-
neas com diminuigdo do eritema e resolugédo das lesdes, com
pele progressivamente mais descamativa e xeroética (Fig. 4).

A doente teve alta encaminhada para a consulta de der-
matologia, onde apresentava boa evolu¢ao das lesdes sob
tratamento com acitretina. Decidiu-se manter esta terapéu-
tica até que as lesdes estejam completamente resolvidas,
momento no qual sera necessario proceder com uma redu-
¢éo gradual para prevenir recorréncias. Desde este evento,
ficou contraindicada de realizar corticoterapia.

Figura 1: Exantema eritrodérmico a admisséao hospitalar no tronco (a esquerda) e membros inferiores (direita).
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Figura 2: Descolamento evidente no dorso e nadegas, € lesdes pustulosas nos membros inferiores.
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Figura 3: Pustula subcérnea com detritos celulares e numero-
sos polimorfonucleares neutrdfilos.

Discussao

A apresentacao da psoriase na forma pustular generali-
zada é incomum, ainda que néo esteja universalmente de-
finido a sua prevaléncia. Esta é caracterizada por episédios
agudos, recorrentes, de um exantema difuso constituido
por multiplas lesdes pustulosas, nao foliculares, estéreis,
que convergem assemelhando-se a pus.

No caso descrito, observou-se um exantema, com ex-
tenséo inicial importante, de caracteristicas eritematosas e
descamativas, que constituiu urgéncia e necessidade de
internamento. Nesta altura, a suspeita clinica era de uma
agudizacao psoriatica traduzindo-se no subtipo eritrodér-
mico. Contudo, o surgimento de multiplas lesGes pustulo-
sas e confluentes veio questionar a hipdtese prévia, levando
a realizacao de estudo histolégico, onde se comprovou a
presencga de psoriase pustular generalizada.

A doente apresentou um componente de edema inters-
ticial assim como elevacao de parametros de fase aguda
relacionado com o grau de inflamag&o e envolvimento sis-
témico, ainda que, sem outras complicagdes (hipovolemia,
hipoalbuminemia, elevacao das enzimas hepaticas ou de
bilirrubina) que, quando presentes, agravam o prognosti-
co.® Também podem estar presentes outros sintomas como
febre, prostracdo e/ou mal-estar geral.

Os fatores desencadeantes mais frequentes séo as infe-
¢des do trato respiratorio, contudo a iatrogenia medicamen-
tosa deve ser considerada, nomeadamente pelo desmame
inadequado de corticoterapia.?*

A PPG constitui uma reagéo cutanea grave e emergente
pelo seu extenso atingimento cutaneo acarretando uma ele-
vada morbimortalidade. O grau de disrup¢édo da fungéo de
barreira, de desregulagdo hidroeletrolitica e dos mecanismos
de termorregulagéo, viabiliza a invasdo de microrganismos
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Figura 4: Exantema em resolugao, com areas de descamacao.

patogénicos permitindo evoluir para disfungdo multiorganica.

A identificacdo precoce desta entidade através da suspei-
ta clinica e da realizagdo de bidpsia cutanea permite iniciar
terapéutica adequada e suspender, de imediato, os farmacos
potencialmente nocivos. A presenca de pustulas no estrato
corneo (acumulagéo neutrofilica organizada) alternadas com
queratindcitos - pustulas espongiformes de Kogoj?>* - estabe-
lece o diagnostico definitivo e deve ser realizada, idealmente,
antes do inicio de terapéutica imunomoduladora.

Os critérios de gravidade de recomendacdes japonesas,®
demonstrados na tabela abaixo, tém em consideragéo a ex-
tenséo de eritema, a presenca de pustulas, o grau de edema,
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e a presenca de sintomas sistémicos. Considera-se este um
caso com gravidade moderada (score de 9).

O tratamento da PPG consiste na suspenséo/controlo do
fator predisponente e terapéutica imunomoduladora. Sabe-se
que a terapéutica sistémica com corticéides € um frequente
precipitante de crises psoriaticas, pelo que esta classe far-
macologica é contraindicada para o tratamento no episddio
agudo. Neste caso, os autores atribuiram a realizacao de cor-
ticoterapia como fator desencadeante da PPG.

Os retinoides tém sido largamente utilizados nos exantemas
psoriaticos com acentuada utilizagéo da acitretina em alta dose
pois permite modular a proliferacéo e a diferenciacao celular,
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Tabela 1: Critérios de gravidade para a psoriase pustular generalizada (adaptada das guidelines japonesas®).

A. Avaliacdo da pele (eritema, pustulas, edema [0-9])

B. Sintomas sistémicos e alteracdes laboratoriais: febre, leucograma, PCR, albuminemia (0-8)

Classificacao Ligeira

(Score) (0-6)

Moderada Grave

(7—10) (11-17)

A. Avaliacido da pele (0-9)

Grave
Area de eritema t 3
Area de eritema com pustulas 3
Area de edema 3

Moderada Ligeira Nenhum
2 1 0
2 1 0
2 1 0

B. Sintomas sistémicos e alteragdes laboratoriais (0-8)

Score 2
Febre (°C) > 38,5
Leucécitos (/mL) >15 000
PCR (mg/dL) >7,0
Albuminemia (g/dL) <3,0

1 0
37 -38,5 <37
10 000- 15 000 <10 000
0,3-7,0 <03
3,0-3,8 >3,8

TPercentagem (%) de area corporal (grave, >75%; moderada, <75% e >25%; ligeiro <25%).
FPercentagem (%) de area corporal (grave, >50%; moderada, <60% e>10%; ligeiro <10%). PCR, proteina C reativa.

induzir a apoptose e produzir efeitos anti-inflamatoérios.*%” Con-
tudo a teratogenicidade € o seu efeito adverso mais comum
e devera ser contornado com uma contracecao adequada ou
optar por outro farmaco como 0 metotrexato ou a ciclosporina.

Neste caso, a acitretina foi o farmaco eleito.

A evolugéo favoravel das lesdes com acitretina permitiu
manter 0 seguimento desta doente em ambulatério com tera-
péutica de manutengéo e sob risco de recorréncia apds a sus-
penséo da mesma, optando-se pela sua realizacéo ad eternum.

Conclusao

A psoriase pustular generalizada permanece um desafio
pela sua raridade e pelo seu tratamento, que ainda possuem
pouca evidéncia cientifica. Entretanto, avangos promissores
tém sido alcangados com o crescente entendimento da imu-
nopatogenia desta doenga. Outras preocupagdes assentam
na influéncia de outros farmacos em desencadear episddios
agudos, com particular atencao a utilizacao inadequada de
corticoterapia, como foi evidente neste caso.

Este caso ilustra uma apresentagao atipica da psoriase
pustular generalizada, inicialmente sugerindo um fenétipo
eritrodérmico. Por este motivo, é crucial a realizacédo de
bidpsia cutdnea para estabelecimento do diagndstico defi-
nitivo e distincao entre outras entidades cuja corticoterapia
néo é contraindicada. M
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