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RESUMO

Objetivo: Investigar a psoriase, com énfase na sua fisiopatologia, formas clinicas,
fatores desencadeantes e abordagens terapéuticas. Métodos: Revisdo narrativa sobre a
psoriase, abrangendo sua fisiopatologia, formas clinicas e opg¢bes de tratamento.
Resultados/Revisdo Bibliografica: A psoriase é uma doenca inflamatdria crénica com
base genética e ambiental, que afeta a pele, com manifestac¢des clinicas variadas, como
psoriase em placas, gutata, pustulosa e outras. A interacdao entre células imunoldgicas e
queratindcitos é central para o desenvolvimento da doenca. Fatores como estresse,
infeccOes e obesidade funcionam como gatilhos. A angiogénese desempenha um papel
importante na psoriase, sendo um alvo terapéutico promissor. O tratamento varia
conforme a gravidade, incluindo corticosterdides tépicos, fototerapia, medicamentos
sistémicos e imunobioldgicos. Conclusdao/Considerages finais: A psoriase é uma
doenca multifatorial e crénica, sem cura, mas que pode ser manejada com terapias
eficazes, melhorando a qualidade de vida dos pacientes. No entanto, sua natureza
complexa exige mais estudos e inovag¢des no tratamento.

Palavras-chave: Psoriase, Fisiopatologia da psoriase, Tratamento da psoriase ,
Imunobiolégicos, Angiogénese.
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ABSTRACT

Objective: Investigate psoriasis, focusing on its pathophysiology, clinical forms,
triggering factors, and therapeutic approaches. Methods: Narrative review on psoriasis,
covering its pathophysiology, clinical forms, and treatment options. Results/Literature
Review: Psoriasis is a chronic inflammatory disease with genetic and environmental
bases that affects the skin, presenting with varied clinical manifestations such as
plaque, guttate, pustular psoriasis, and others. The interaction between immune cells
and keratinocytes is central to the disease's development. Factors like stress, infections,
and obesity act as triggers. Angiogenesis plays a significant role in psoriasis and is a
promising therapeutic target. Treatment varies based on severity and includes topical
corticosteroids, phototherapy, systemic medications, and immunobiologics.
Conclusion/Final Considerations: Psoriasis is a multifactorial, chronic disease with no
cure, but it can be managed with effective therapies that improve patients' quality of
life. However, its complex nature requires further studies and innovations in treatment.

Keywords: Psoriasis, Psoriasis pathophysiology, psoriasis treatment, Immunobiologics,
Angiogenesis.
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INTRODUCAO

A psoriase é uma doenca inflamatdria cronica que afeta a pele, possuindo
antecedentes genéticos e ambientais. E caracterizada pela proliferacdo excessiva e
diferenciacdo de queratindcitos, resultando clinicamente em placas escamosas
eritematosas de diversos tamanhos. Na epiderme e na derme, encontram-se células de
defesa do organismo que contribuem para a imunidade cutanea. Além disso, essas
células sdao fundamentais para a fisiologia basica da pele, participando da cicatrizagao
de feridas, por exemplo. Devido a essa interacdo entre as células imunoestruturais, ndo
¢ incomum o surgimento de mecanismos de defesa do hospedeiro alterados,

inflamacdo e doencas cutdneas desreguladas.

A psoriase afeta de 2 a 3% da populacdo mundial, podendo acometer tanto
criancas quanto adultos. No entanto, sua prevaléncia varia conforme as diferentes
regides geograficas e grupos étnicos (Franziska et al., 2020). A doenca afeta igualmente
homens e mulheres; contudo, em mulheres, a gravidade pode variar de acordo com as
fases da vida, sendo influenciada por mudan¢as hormonais e atingindo um pico
durante a puberdade, o puerpério e a menopausa. Em contrapartida, as placas
presentes na psoriase tendem a melhorar durante a gravidez (Vladimir, 2021).

A expressao da psoriase é dependente da interacdo gene-ambiente, de modo
gue a doenca ndo se manifesta sem um gatilho ambiental. Dentre os gatilhos
ambientais, destacam-se o estresse, infec¢des (particularmente estreptocdcicas),
consumo de alcool, tabagismo, exposicao a medicamentos como litio, antimalaricos e
anti-inflamatérios ndo esteroides e, em alguns casos, a luz solar. O ganho de peso e a
obesidade sdo tanto fatores de risco quanto gatilhos, podendo também ser

consequéncia da psoriase (Christopher E. M. et al., 2021).

METODOLOGIA

Este estudo apresenta uma analise descritiva da literatura existente sobre
psoriase. O objetivo é compilar e analisar o conhecimento atual referente a

fisiopatologia, formas clinicas, fatores desencadeante e abordagens de tratamento da
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doenga.

A pesquisa de material foi conduzida em bases de dados eletrénicos, como
PubMed e Google Scholar, utilizando palavras-chaves como: “psoriase”, “fisiopatologia

n u n n u

da psoriase”, “angiogénese”, “psoriasis Clinical forms”, “psoriasis treatment”.

Optou-se por incluir artigos de revisao, estudos originais, guias de pratica clinica
e capitulos de livros publicados nos uUltimos 15 anos, que abordassem os temas centrais
propostos. A avaliagdo e resumo dos dados foram feitos de maneira qualitativa,
agrupando as informacdes em secbes que refletem a organizacdo do artigo
(fisiopatologia, tipos clinicos e tratamento) para proporcionar um panorama completo
e atualizado do tema. O foco foi em estudos que aprofundam a compreensdo dos
mecanismos imunoldgicos e moleculares da doenca, bem como as inovagoes

terapéuticas mais recentes.

REVISAO DE LITERATURA
2. DESENVOLVIMENTO

2.1 Fisiopatologia

A psoriase é uma patologia caracterizada por alteragbes histoldgicas que
ocasionam lesdes cutaneas. Estudos imunoldgicos tém permitido classificar a doenca
como uma inflamacdo mediada pelo sistema imunoldgico (Lima, 2011). E uma doenca
autoimune que envolve dois processos principais: um proé- inflamatério e a proliferagao
excessiva de células na epiderme, sendo os queratindcitos os principais tipos celulares
envolvidos na lesdo (Krueger, 2005). Além disso, hd uma correlagdo entre a psoriase e

aspectos psicossociais, como o estresse.

A psoriase cutdnea apresenta diversas formas, desde a psoriase em placas até a
eritrodérmica, incluindo as variantes pustulosa, gutata, ungueal, invertida e a forma
gue acomete o couro cabeludo. A psoriase artropdtica € uma manifestacdao que, além
da inflamacdo cutanea e descamacdo, também afeta as articula¢des, podendo estar

associada a qualquer outra forma clinica da doenca.

Na psoriase, ocorre uma interacdo entre as células imunes inatas (como células

dendriticas, macrofagos e neutréfilos), as células imunes adaptativas (células B e T) e as
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células da pele (queratindcitos, melandcitos e células endoteliais). Essa interagao
resulta em uma hiperproliferacdo dos queratinécitos, amplificando e sustentando uma

inflamacgao sistémica persistente.

As células dendriticas sdo essenciais na fisiopatologia da doenca, especialmente
na fase inicial, atuando como células apresentadoras de antigenos (APCs). De maneira
semelhante, os macréfagos e as células de Langerhans desempenham fungdes
semelhantes, interagindo com linfécitos T, levando a sua ativacdo e a sintese de

citocinas pré-inflamatorias.

As células imunes inatas liberam citocinas que desempenham um papel crucial
no desenvolvimento da psoriase. A libera¢do de citocinas e quimiocinas pelas células
nos tecidos lesionados pelo antigeno amplifica o trafego de leucdcitos, estimula a
angiogénese e promove a adesdo dos leucdcitos ao endotélio. Estudos sugerem que a
pele envolvida pode funcionar como um tecido linfoide secundario, sustentado pela

presenca do antigeno e pela expansao das células T in situ (Bayliffe et al., 2004).

A resposta imune e a inflamac¢do sdo indutores estabelecidos da angiogénese, e
esta, por sua vez, promove e sustenta os processos imunoldgicos e inflamatodrios
(Heidenreich, 2009). Interleucinas como IL-1 e IL-3 podem estimular a angiogénese, um
processo que também pode atuar como indutor da doenca. O equilibrio entre os
fatores pré e antiangiogénicos deve ser mantido durante a inflamacdo cronica da

psoriase (Heidenreich, 2009).

A interagdo entre a resposta imune e a angiogénese é um fenbmeno complexo,
com a inflamagdo atuando como um mediador fundamental para a formagao de novos
vasos sanguineos. A presenca de citocinas inflamatérias, como IL-17, também
desempenha um papel importante nesse processo, particularmente em doengas como
a psoriase, onde a ativacdo de células T auxilia na modulacdo de respostas angiogénicas
(Huang et al., 2012). Além disso, estudos indicam que a angiogénese pode ndo apenas
ser um facilitador para o processo inflamatério, mas também contribuir para a
perpetuacdo das lesdes cutaneas caracteristicas da psoriase, ao aumentar a perfusao
local e permitir maior infiltracdo de células imunoldgicas no local da inflamacao

(Heidenreich, 2009).

A modulacdo da angiogénese, portanto, se apresenta como um alvo terapéutico
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promissor no controle de doengas inflamatérias crénicas. Em condi¢gdes como a
psoriase, onde a formagdao de novos vasos sanguineos é exacerbada, o equilibrio entre
os fatores pré-angiogénicos e anti-angiogénicos torna-se crucial para evitar a
progressao das lesdes cutaneas. A manipulacdo desse equilibrio pode ser alcancada por
meio de medicamentos que inibem ou modulam a acdo de citocinas como o TNF-q,
que tém demonstrado eficicia na redug¢do de sinais angiogénicos em modelos
experimentais (Jones et al., 2014). A compreensdo dos mecanismos moleculares
envolvidos nesse processo é essencial para o desenvolvimento de terapias mais

eficazes e direcionadas ao controle da angiogénese nas doencas inflamatdrias da pele.
2.2 Descrigao da Placa

A forma mais comum da doenca é a psoriase em placas, também chamada de
psoriase vulgar. Ela se manifesta em forma de placas secas, avermelhadas e prateadas
na pele branca e de placas acinzentadas e, de certa forma, brilhantes na pele negra.
Essas lesdes sdo pruriginosas e, muitas vezes, podem causar dor ao paciente. As placas
apresentam espessuras e tamanhos variados, tornando-se altamente heterogéneas.
Elas aparecem mais comumente nos joelhos, cotovelos e couro cabeludo, mas podem

afetar qualquer parte do corpo.

Além da psoriase vulgar, existem outras cinco formas da doenca. Uma delas,
bastante comum, é a psoriase gutata, geralmente desencadeada por infec¢es
bacterianas, como as da garganta. Nesse tipo, os pacientes apresentam lesdes cobertas
por escamas finas, diferentes das tipicas placas grosseiras. Elas surgem em formato de

gotas no tronco, bragos e pernas, sendo mais comuns em criangas e jovens.

Outra forma da doenca é a psoriase pustulosa, que é incomum e
morfologicamente distinta. Caracteriza-se pelo aparecimento de pequenas bolhas que
parecem conter pus, podendo afetar areas localizadas, como maos e pés, ou se
espalhar por todo o corpo. A psoriase pustulosa generalizada pode ser desencadeada
por uma reducdo rdpida de corticosteroides sistémicos e tdpicos potentes,
hipocalcemia, gravidez e infeccdo. Essa forma da doenca é epidemiologicamente
distinta da psoriase em placas cronica e ocorre com maior frequéncia em mulheres do

gue em homens.

Embora as formas em placas, pustulosa e gutata de psoriase tenham
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morfologias distintas, outras variantes sdo classificadas pela localizagdo das lesdes.
Entre elas, destacam-se a psoriase inversa (ou flexural), a sebopsoriase, a psoriase

ungueal e a psoriase palmoplantar.

Psoriase inversa: Afeta as dobras cutaneas, como as areas axilares,
inguinais, intergliteas e inframamarias. Caracteriza-se por surgir em areas de atrito e
oclusdo, sem a descamacao tipica das outras formas de psoriase. Frequentemente,
pode ser confundida com infec¢bes fungicas, como a candidiase.

Sebopsoriase: Afeta o couro cabeludo e dareas seborréicas do rosto,
como as sobrancelhas e os sulcos nasolabiais. Nessa forma, surgem escamas grossas
branco-prateadas, frequentemente associadas a prurido. Ela é semelhante a caspa,

podendo causar desconforto e constrangimento devido a descamacao visivel.

Psoriase ungueal: Afeta cerca de 50% dos pacientes com psoriase vulgar.
Manifesta-se de diversas formas, incluindo "pitting" (depressdes puntiformes),
onicdlise, hiperqueratose subungueal e alteragdes na colora¢do da ldmina ungueal. E
considerada uma forma de psoriase de dificil tratamento, pois a lamina ungueal,
composta por queratina de alta densidade, dificulta a penetracdo de principios

ativos topicos, tornando os tratamentos frequentemente ineficazes.

Psoriase palmoplantar: Apresenta-se como placas hiperqueratdticas e
fissuradas nas palmas das maos e plantas dos pés, impactando significativamente a

destreza manual e a capacidade de caminhar.
3. TRATAMENTO

Um dos principais tratamentos para a psoriase ainda sao os corticosteréides

tépicos, devido a sua eficacia, ampla disponibilidade e custo geralmente razodvel. Os
corticosterdides alteram a transcricdo de genes, resultando em efeitos anti-
inflamatérios, antiproliferativos e imunossupressores. No entanto, os corticosterdides
podem ter efeitos indesejaveis, como atrofia cutdnea, formacdo de telangiectasia,
desenvolvimento de estrias, rosacea esterdide e dermatite perioral, supressdo do eixo

hipotalamico- hipofisario-adrenal (HPA), infeccdes de pele e outros efeitos.

Para a maioria das placas, pode-se prescrever corticosterdides de média e alta

poténcia, principalmente para a terapia inicial de placas locais com baixo risco de

atrofia cutanea. Ja os de menor poténcia sdo utilizados principalmente na face, virilha,
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areas axilares e em bebés e criangas. Além disso, existem os corticosterdides
superpotentes, que sao usados essencialmente para lesdes no couro cabeludo, palmas
das m3os e/ou solas. Em pacientes com psoriase extensa e/ou aqueles cuja psoriase
afeta muito sua qualidade de vida, o tratamento tépico por si s6 pode nao ser
suficiente, e o tratamento com fototerapia ou terapia sistémica, incluindo bioldgicos,

deve ser considerado.

3.2 Fototerapia

A PUVAterapia consiste na exposicdo a radiacdo UVA (320-400 nm) associada a
administracdo sistémica ou tdpica de um fotossensibilizante da familia dos psoralenos.
Os psoralenos pertencem a um grupo de compostos designados por furocumarinas,
cuja estrutura quimica e posologia sdo bem estabelecidas. O 8- metoxipsoraleno (8-
MOP) é a molécula mais utilizada, tanto na PUVAterapia oral quanto na PUVAterapia
tépica. Na presenca de radiacdo UVA, as moléculas de psoraleno formam fotoaductos
com o DNA, inibindo sua sintese e interrompendo o ciclo celular. Esse efeito ocorre nao
s6 nos queratindcitos, revertendo estados de hiperproliferacdo epidérmica, mas
também nas células imunitarias, diminuindo o nimero de células de Langerhans e

linfocitos na epiderme e derme.

Existem duas formas de estimar a dose inicial de radiacdo UVA a ser utilizada.
Alguns centros de fototerapia europeus anglo-saxdnicos determinam-na de acordo com
a dose fototoxica minima (a menor dose de UVA que provoca eritema ligeiro
perceptivel na pele irradiada 72 horas apds a irradiacdo, em um paciente que tomou
psoraleno conforme o protocolo mencionado). Nos Estados Unidos e na maioria dos
paises europeus, a dosagem é determinada com base no fototipo do paciente. A
frequéncia das sessbes e os incrementos de dose ao longo do tratamento também
variam de acordo com essas abordagens. Ambas as estratégias apresentam taxas de
resposta e efeitos secunddrios a curto prazo semelhantes. A dose inicial, determinada
pelo fototipo, tem a vantagem do calculo rapido e da possibilidade de iniciar
imediatamente o tratamento. Ja a determinacdo da dose fototdxica minima permite
um menor nimero de sessdes para obter os mesmos resultados e, consequentemente,

uma menor probabilidade de efeitos secundarios relacionados a dose cumulativa.
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Este trabalho dara maior énfase aos protocolos baseados no fototipo, uma vez
que, pela maior comodidade para o paciente e o médico assistente, sdo os mais
frequentemente aplicados no nosso pais. Nos casos de psoriase moderada ou grave,
podem ser usados tratamentos orais sistémicos ou imunobiolégicos. Para o tratamento
oral, medicamentos como a ciclosporina e acitretina podem ser utilizados. Em
comparagao com os imunobioldgicos, os tratamentos orais tém baixa eficacia, mas sao
preferiveis em casos de pacientes com acesso limitado aos bioldgicos ou que preferem
tratamentos ndo injetaveis (Lee HJ e Kim M, 2023). Os medicamentos imunobiolégicos
atuam inibindo citocinas como IL-23, TNF-a e IL-17. A resposta a esses medicamentos é

forte e efetiva, mas apresentam efeitos adversos, como infec¢do do trato respiratdrio.

CONSIDERAGOES FINAIS

Em conclusdo, esse artigo aborda a psoriase de modo que explica sua
fisiopatologia multifatorial envolvendo alteracdes genéticas e angiogénicas, além disso,
descreve também sua apresentacao clinica expde como afeta milhGes de pessoas no
mundo e seus aspectos psicossociais. Foram revisados os fatores desencadeantes e as
variacdes clinicas da doenca, e como se faz necessario identifica-los para realizar a
melhor abordagem para o tratamento do paciente. Embora ainda ndo exista uma cura,
as abordagens terapéuticas oferecem um melhor manejo da doenca e melhor
gualidade de vida ao doente, j4 que a psoriase ndo é apenas uma condicdo
dermatoldgica, mas sim uma condicdo de saude que requer atenc¢ao continua e

inovacoes.
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