BRAZILIAN JOURNAL OF IMPLANTOLOGY

AND HEALTH SCIENCES

ISSN 2674-8169

PSORIASE: ABORDAGEM ETIOPATOGENICOS E CONDUTAS
TERAPEUTICAS

Beatriz Sartori Thiago Benozzati', Luanna Fonseca Gomes?, Bernardo Coradi Burille3,
Ldira Joana Oliveira dos Santos?, Giovana Coimbra Zequim® Beatriz Almeida
Barddo®, Mateus Franzini®, Luiz Felix de Figueiredo Neto’, Fabricio Salazar Fiorio

Marques®, Lavinia Agra de Omena’®

< https://doi.org/10.36557/2674-8169.2024v6n11p896-905
Artigo recebido em 30 de Agosto e publicado em 08 de Novembro de 2024

ARTIGO ORIGINAL

RESUMO

A psoriase é uma doenca inflamatéria crénica que afeta a pele e articula¢des, caracterizada por
anormalidades nos queratindcitos. Esta condigdo, afetando 2-3% da populagao global, impacta
profundamente a qualidade de vida e requer diagndstico precoce e manejo eficaz. O artigo foca
na revisdo dos mecanismos etiopatogénicos e nas condutas terapéuticas, incluindo inovacbes
diagndsticas e estratégias de tratamento. Utilizando uma revisdo literdria abrangente com dados
de bases como PubMed, SciELO, LILACS e Google Académico, o estudo destaca a influéncia de
fatores genéticos, como o HLA-Cw6, e ambientais, como estresse e obesidade, na patogénese da
doenca. O diagndstico é essencialmente clinico, as vezes requerendo bidpsia, e o tratamento
varia de terapias tdépicas a bioldgicas, estas ultimas direcionadas a citocinas especificas como
TNF-q, IL-17 e IL-23. Apesar dos avancos, os custos elevados e a necessidade de monitoramento
sdo desafios persistentes. A pesquisa enfatiza a necessidade de um enfoque terapéutico
individualizado e multidisciplinar, apontando para o desenvolvimento futuro de tratamentos
como inibidores de JAK e avangos em medicina personalizada para estratégias mais eficazes e
seguras. A continua pesquisa é vital para melhorar os desfechos clinicos e a qualidade de vida
dos pacientes.

Palavras-chave: Psoriase; Etiologia; Patogénese; Tratamento; Terapéutica; Doencas
Dermatoldgicas.
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PSORIASIS: ETIOPATHOGENIC APPROACH AND THERAPEUTIC
APPROACHES

ABSTRACT

Psoriasis is a chronic inflammatory disease affecting the skin and joints, characterized by
abnormalities in keratinocytes. This condition, affecting 2-3% of the global population,
profoundly impacts quality of life and requires early diagnosis and effective management. The
article focuses on the review of the etiopathogenic mechanisms and therapeutic approaches,
including diagnostic innovations and treatment strategies. Using a comprehensive literature
review with data from databases such as PubMed, SciELO, LILACS and Google Scholar, the
study highlights the influence of genetic factors, such as HLA-Cw®6, and environmental factors,
such as stress and obesity, in the pathogenesis of the disease. Diagnosis is essentially clinical,
sometimes requiring biopsy, and treatment ranges from topical to biological therapies, the
latter targeting specific cytokines such as TNF-q, IL-17 and IL-23. Despite advances, high costs
and the need for monitoring are persistent challenges. The research emphasizes the need for
an individualized and multidisciplinary therapeutic approach, pointing to the future
development of treatments such as JAK inhibitors and advances in personalized medicine for
more effective and safer strategies. Continued research is vital to improve clinical outcomes
and patients' quality of life.

Keywords: Psoriasis; Etiology; Pathogenesis; Treatment; Therapeutics; Dermatological
Diseases.
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INTRODUCAO

A psoriase é uma doenca inflamatdria crénica, imunomediada, que afeta
predominantemente a pele e as articulagdes, caracterizada pela hiperproliferacdao e
diferenciacdo anormal dos queratindcitos, levando ao aparecimento de lesdes
eritematoescamosas bem delimitadas, conforme descrito por Boehncke e Schén (2015).
Esta condicdo representa um importante problema de salde publica, impactando
significativamente a qualidade de vida dos pacientes devido aos sintomas fisicos e ao
estigma social associado, como destacado por Parisi et al. (2013). A natureza crénica e
recidivante da psoriase exige diagndstico precoce e manejo terapéutico adequado para

prevenir complicacdes e otimizar os resultados clinicos.

Globalmente, estima-se que a psoriase afeta cerca de 2-3% da populagdo
mundial, o que equivale a mais de 125 milhdes de pessoas, de acordo com dados de
Michalek et al. (2017). No Brasil, estudos epidemioldgicos indicam que a prevaléncia da
psoriase varia entre 1,3% e 1,5%, contribuindo substancialmente para a carga de
doencas dermatoldgicas no pais, conforme apontam Romiti et al. (2017). Fatores como
predisposicdo genética, infeccbes, estresse, tabagismo, consumo de dlcool e obesidade
estdo associados ao desencadeamento e a exacerba¢cdo da doenca, reforcando a
necessidade de estratégias eficazes de prevencdo e controle, conforme salientado por

Takeshita et al. (2017).

De acordo com Armstrong et al. (2020), a compreensdao aprofundada dos
mecanismos etiopatogénicos da psoriase é crucial para o desenvolvimento de terapias
direcionadas. No entanto, desafios persistem devido a heterogeneidade clinica da
doencga e as respostas varidveis aos tratamentos disponiveis. Avancos recentes nos
métodos diagndsticos e na identificacdo de novos alvos terapéuticos, como as citocinas
IL-17 e IL-23, tém permitido abordagens mais eficazes e personalizadas, conforme

discutido por Kamiya et al. (2019).

Este artigo tem como objetivo revisar os mecanismos etiopatogénicos da
psoriase e discutir as condutas terapéuticas atuais. Busca-se destacar as inovacdes nos
métodos diagndsticos e as novas estratégias de manejo que estdo moldando o

tratamento desta condi¢do na pratica clinica.
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METODOLOGIA

Neste estudo, adotou-se uma revisdo da literatura como metodologia principal,
possibilitando uma andlise abrangente e detalhada de estudos experimentais e ndo
experimentais relacionados a psoriase, com foco na abordagem etiopatogénica e nas
condutas terapéuticas disponiveis. A pesquisa foi conduzida com uma abordagem
basica, qualitativa e exploratdria, utilizando-se de dados coletados de bases de dados
como PubMed, SciELO, LILACS e Google Académico. Os descritores do DeCS utilizados
incluiram "Psoriase", "Etiologia", "Patogénese", "Tratamento", "Terapéutica" e
"Doencas Dermatoldgicas"”, além do uso dos operadores booleanos AND e OR para a

intersec¢ao e combinagao dos termos.

Os critérios de inclusdo foram definidos para abranger artigos, monografias,
dissertacdes e teses publicados em portugués ou inglés, disponiveis integralmente nas
bases citadas e que abordassem diretamente os aspectos etiopatogénicos e as condutas
terapéuticas na psoriase. Foram excluidos trabalhos que ndo se encaixassem nos
formatos especificados, estivessem em outros idiomas ou que ndo estivessem
disponiveis na integra. A estratégia de selecdo foi planejada meticulosamente para
assegurar a inclusado de estudos significativos e robustos, essenciais para a compreensao

e avaliacdo das abordagens etioldgicas e terapéuticas na psoriase.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Etiologia e Epidemiologia

A psoriase é uma doenca crénica inflamatéria e imunomediada da pele que afeta
aproximadamente 2-3% da populagdao mundial. Sua etiologia é multifatorial, envolvendo
interacGes complexas entre predisposicao genética, fatores ambientais e disfunc¢des
imunoldgicas. Estudos genéticos identificaram diversos loci associados a suscetibilidade
da doenca, sendo o HLA-Cw6 um dos mais significativos (BOEHNCKE; SCHON, 2015).

Fatores ambientais, como infec¢des estreptocdcicas, estresse, tabagismo,
consumo de dlcool e obesidade, podem desencadear ou exacerbar a psoriase. A

obesidade, em particular, esta associada a um aumento da inflamacado sistémica, que

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 11 (2024), Page 896-905.



PSORIASE: ABORDAGEM ETIOPATOGENICOS E CONDUTAS TERAPEUTICAS
Benozzati et. al.

pode agravar o curso da doenga. Além disso, medicamentos como betabloqueadores,
litio e anti-inflamatdrios ndo esteroides também estdo implicados no agravamento das
lesGes psoriaticas (GRIFFITHS et al., 2021).

Na patogénese da psoriase, a interacao entre células dendriticas, linfocitos T e
gueratindcitos leva a producdo de citocinas proé-inflamatdrias, como TNF-a, IL-17 e IL-
23. Essas citocinas promovem a hiperproliferacdo e diferenciagdo anormal dos
gueratindcitos, resultando nas caracteristicas placas eritematoescamosas da doenca
(LOWES et al., 2014).

Apesar do conhecimento atual sobre os mecanismos imunolégicos envolvidos,
ha uma variabilidade significativa na expressao clinica e na resposta ao tratamento entre
os pacientes. Isso sugere a existéncia de outros fatores etiopatogénicos ainda nao
totalmente compreendidos, destacando a importancia de pesquisas futuras para a

identificacdo de novos biomarcadores e alvos terapéuticos (MEASE et al., 2020).

Diagndstico

O diagndstico da psoriase é predominantemente clinico, baseado na avaliagao
das lesGes cutaneas caracteristicas: placas eritematosas bem delimitadas, cobertas por
escamas prateadas e localizadas em areas como couro cabeludo, cotovelos, joelhos e
regido lombossacral. A histdria familiar positiva e a presenga do sinal de Auspitz podem
auxiliar no diagndstico (ARMSTRONG et al., 2020).

Em casos duvidosos, a bidpsia cutdnea pode ser realizada para confirmar o
diagnéstico, revelando hiperplasia epidérmica, alongamento das papilas dérmicas e
infiltracdo de células inflamatérias na derme superior. Além disso, a avaliacdo da
extensdo da doenca e do impacto na qualidade de vida é essencial para a definicdo da
estratégia terapéutica (OGDIE; WEINBLATT, 2020).

E importante também o rastreamento para artrite psoriasica, que afeta até 30%
dos pacientes com psoriase. O diagndstico precoce e o tratamento adequado da artrite
sao fundamentais para prevenir deformidades articulares e melhorar a qualidade de

vida (LUBRANO et al., 2021).

Tratamento Farmacolégico
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O manejo terapéutico da psoriase depende da gravidade da doenc¢a, da extensao
das lesOes e do impacto psicossocial no paciente. Para casos leves a moderados, o
tratamento tdpico é a primeira linha de abordagem, utilizando corticosteroides,
andlogos da vitamina D, inibidores de calcineurina e alcatrao mineral (GUPTA et al.,
2022).

Os corticosteroides tépicos reduzem a inflamacgao e a hiperproliferagdo celular,
sendo eficazes no controle das lesdes. No entanto, seu uso prolongado pode levar a
efeitos adversos, como atrofia cutdnea, estrias e telangiectasias, requerendo
monitoramento e orientacdo adequada ao paciente (MENTER et al., 2019).

Os andlogos da vitamina D, como o calcipotriol, modulam a diferenciacdo e
proliferacdo dos queratindcitos, podendo ser usados em combinacdo com
corticosteroides para potencializar a eficacia e reduzir os efeitos colaterais (KAMATA;
TATARSKY; NAITO, 2020).

Para casos moderados a graves ou refratarios ao tratamento tépico, terapias
sistémicas sdo indicadas. O metotrexato, um antimetabdlito que inibe a sintese de DNA,
é amplamente utilizado e eficaz tanto nas manifestacdes cutdneas quanto articulares da
psoriase. Entretanto, requer monitoramento rigoroso devido ao potencial hepatotdxico
e mielossupressor (KUPETS; ZAMMIT; MENTER, 2020).

A ciclosporina, um imunossupressor que inibe a atividade dos linfécitos T, é
eficaz no controle rdpido da doenca, mas seu uso a longo prazo é limitado pelos riscos
de nefrotoxicidade e hipertensdo arterial. A acitretina, um retinoide sistémico, é outra
opcao terapéutica, especialmente em casos de psoriase pustulosa ou eritrodérmica, mas
estd contraindicada em mulheres em idade fértil devido ao risco teratogénico (WU et

al., 2018).

Terapias Bioldgicas

O advento das terapias bioldgicas revolucionou o tratamento da psoriase
moderada a grave. Esses agentes, desenvolvidos através de biotecnologia, atuam
blogueando especificamente moléculas-chave na cascata inflamatdria da doenca.

Os inibidores do TNF-a, como etanercepte, infliximabe e adalimumabe, foram os

primeiros biolégicos aprovados e demonstraram eficacia significativa na reducdo das
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lesGes cutaneas e na melhora dos sintomas articulares. No entanto, estdo associados a
um risco aumentado de infec¢Ges e requerem rastreamento prévio para tuberculose
latente (FELDMAN et al., 2016).

Mais recentemente, inibidores da IL-17 (secuquinumabe, ixekizumabe) e da IL-
23 (ustecinumabe, guselcumabe) tém mostrado resultados superiores em ensaios
clinicos, com altas taxas de remissao clinica e melhora rapida das lesGes. Esses agentes
apresentam perfil de seguranca favoravel e tém se tornado opgdes de primeira linha no
tratamento da psoriase moderada a grave (REICH et al., 2019).

Apesar do alto custo dessas terapias, estudos tém demonstrado que a melhora
significativa na qualidade de vida e na produtividade dos pacientes pode justificar o
investimento, especialmente em casos refratarios aos tratamentos tradicionais (MEASE

et al., 2020).

Tratamentos Ndo Farmacoldgicos

A fototerapia é uma opcao terapéutica eficaz para psoriase extensa ou refrataria
ao tratamento tépico. A terapia com UVB de banda estreita é preferivel devido ao menor
risco de efeitos adversos a longo prazo em comparac¢do com a PUVA. A fototerapia pode
induzir remissdo prolongada das lesdes, mas requer acesso frequente a centros
especializados e aderéncia ao protocolo de tratamento (GORDON et al., 2016).

Intervencdes no estilo de vida desempenham papel crucial no manejo da
psoriase. A cessacdo do tabagismo, reducao do consumo de dalcool, controle do peso
corporal e manejo do estresse podem reduzir a atividade inflamatéria e melhorar a
resposta ao tratamento. Programas de educagdo e suporte psicolégico sao
recomendados para auxiliar os pacientes na adaptacdo as mudancas necessarias

(ARMSTRONG et al., 2020).

Perspectivas Futuras

O continuo avang¢o na compreensdo dos mecanismos imunolégicos da psoriase
tem impulsionado o desenvolvimento de novas terapias. Inibidores de pequenas
moléculas, como os inibidores de JAK (Janus quinases), estdo em fases avancadas de

pesquisa e mostram-se promissores como alternativas orais eficazes e seguras
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(KRUEGER et al., 2016).

A medicina personalizada, com a identificacdo de biomarcadores que predizem
a resposta ao tratamento, é uma perspectiva futura que pode otimizar a escolha
terapéutica e melhorar os resultados clinicos. Além disso, abordagens terapéuticas
combinadas e estratégias de desescalonamento de tratamento estdo sendo exploradas

para maximizar a eficdcia e minimizar os riscos (MEASE et al., 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

A psoriase é uma doenca cronica multifatorial com etiopatogénese complexa e
variabilidade clinica, representando um desafio na pratica médica. A compreensdo dos
mecanismos imunoldgicos subjacentes, especialmente das citocinas pro-inflamatorias
TNF-a, IL-17 e IL-23, tem sido fundamental para o desenvolvimento de terapias

direcionadas.

O diagnéstico precoce, baseado principalmente na avaliacdo clinica e
complementado por bidpsia quando necessario, é essencial para o manejo adequado.
Identificar e rastrear comorbidades como a artrite psoriasica é crucial para prevenir

complicagdes e melhorar a qualidade de vida.

As opgoes terapéuticas evoluiram significativamente, desde tratamentos tépicos
até terapias sistémicas e bioldgicas avangadas, que revolucionaram o tratamento da
psoriase moderada a grave. No entanto, desafios como alto custo e necessidade de

monitoramento continuo persistem.

Intervengdes ndao farmacoldgicas, como fototerapia e mudancgas no estilo de
vida, complementam o tratamento médico e desempenham papel importante no
manejo multidisciplinar da doenca. Ademais, perspectivas futuras apontam para novas
terapias, como inibidores de JAK, e para a medicina personalizada, com biomarcadores
gue predizem a resposta ao tratamento, otimizando estratégias terapéuticas.

Em suma, apesar dos avangos, a psoriase continua sendo uma condicdo
desafiadora que requer abordagens individualizadas e pesquisa continua para aprimorar

o entendimento e desenvolver tratamentos mais eficazes e seguros.
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