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RESUMO

A psoriase é uma doenca autoimune cronica da pele que afeta aproximadamente 2% da populacdo
mundial. Ela é caracterizada por lesdes cutaneas que apresentam inflamacdo, descamacéo e
vermelhiddo. A causa exata da psoriase é desconhecida, mas sabe-se que a interagdo entre fatores
genéticos, imunoldgicos e ambientais desempenha um papel importante no seu desenvolvimento. A
doenca pode afetar significativamente a qualidade de vida dos pacientes, afetando aspectos fisicos,
emocionais e sociais. Objetivo: descrever e dissertar sobre as principais medidas interventivas focadas
no tratamento da psoriase em adultos. Resultados: O processo de busca resultou em um total de 673
achados, apés o processo de identificacdo e triagem se chegou a selecdo de 63 estudos para se
discorrer sobre a tematica. Conclusédo: Existem diferentes metodologias de tratamento de acordo com
o tipo de psoriase e o nivel dela entre moderada, leve e grave. Os principais tratamentos identificados
foram: fototerapia, metotrexato, acitretina, ciclosporina. Além disso, dentro das terapias biol6gicas
estdo: infliximabe, etanercepte, adalimumabe, certolizumabe pegol, ustequinumabe, secuquimumabe,
ixequinumabe, guselcumabe, risanquizumabe, brodalimumabe e tildraquizumabe.

PALAVRAS-CHAVE: Psoriase. Tratamento. Adultos.

ABSTRACT

Psoriasis is a chronic autoimmune skin disease that affects about 2% of the world's population. It is
characterized by skin lesions that present inflammation, scaling, and redness. The exact cause of
psoriasis is unknown, but it is known that the interaction between genetic, immunological, and
environmental factors play an important role in its development. The disease can significantly affect
patients' quality of life, affecting physical, emotional, and social aspects. Objective: to describe and
dissertate on the main interventional measures focused on the treatment of psoriasis in adults. Results:
The search process resulted in a total of 673 findings, after the identification and screening process, 63
studies were selected to discuss the theme. Conclusion: There are different treatment methodologies
according to the type of psoriasis and its level between moderate, mild and severe. The main treatments
identified were: phototherapy, methotrexate, acitretin, cyclosporine. In addition, within the biologic
therapies are: infliximab, etanercepte, adalimumab, certolizumab pegol, ustequinumab, secuquimumab,
ixequinumab, guselcumab, risanquizumab, brodalimumab and tildraquizumab.

KEYWORDS: Psoriasis. Treatment. Adults.

RESUMEN

La psoriasis es una enfermedad autoinmune crénica de la piel que afecta aproximadamente al 2% de
la poblacion mundial. Se caracteriza por lesiones cutaneas que presentan inflamacién, descamacion y
enrojecimiento. Se desconoce la causa exacta de la psoriasis, pero se sabe que la interaccion entre
factores genéticos, inmunolégicos y ambientales desempefia un papel importante en su desarrollo. La
enfermedad puede afectar significativamente a la calidad de vida de los pacientes, incidiendo en
aspectos fisicos, emocionales y sociales. Objetivo: describir y disertar sobre las principales medidas
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intervencionistas enfocadas al tratamiento de la psoriasis en adultos. Resultados: El proceso de
busqueda dio como resultado un total de 673 ensayos, tras el proceso de identificacion y triaje se
seleccionaron 63 estudios para disertar sobre el tema. Conclusion: Existen diferentes metodologias de
tratamiento segun el tipo de psoriasis y su nivel entre moderado, leve y grave. Os principais tratamentos
identificados foram: fototerapia, metotrexato, acitretina, ciclosporina. Ademas, dentro de las terapias
biolégicas se encuentran: infliximab, etanercepte, adalimumab, certolizumab pegol, ustequinumab,
secuquimumab, ixequinumab, guselcumab, risanquizumab, brodalimumab vy tildraquizumab.

PALABRAS CLAVE: Psoriasis. Tratamiento. Adultos.

1 INTRODUCAO

A psoriase € uma doenca inflamatéria cronica da pele que afeta cerca de 2% da populacéo
mundial (DE OLIVEIRA FRANCA et al., 2021). E caracterizada por lesdes cutdneas escamosas e
avermelhadas, que podem causar desconforto, dor e coceira. O tratamento da psoriase em adultos é
um tema de grande importancia, uma vez que a doenca pode ter um impacto significativo na qualidade
de vida dos pacientes (ARMSTRONG et al., 2021).

Ademais, estimativas apontam que de 0,5% a 11,4% dos adultos e cerca de 1,4% das criancas
em todo o mundo, totalizando mais de 100 milhdes de pessoas globalmente (FU; LEE; CHI, 2018;
GIROLOMONI et al., 2017). Classificada como uma doenca grave, ndo transmissivel, pela Organizagao
Mundial da Saude, sua crescente prevaléncia representa um grande fardo para a sadde publica global
(DAND et al., 2020).

Os sintomas da psoriase podem variar de pessoa para pessoa, mas geralmente incluem leses
cutdneas escamosas e avermelhadas que podem aparecer em qualquer parte do corpo, incluindo o
couro cabeludo, cotovelos, joelhos, maos, pés e regido genital. As lesdes podem cocar e doer, e a pele
pode ficar seca e rachada (DA COSTA; LAZZARETTI, 2019; DA SILVA CASTILHO; LOPES; SALLES,
2021). A psoriase também pode afetar as unhas, causando descoloracéo, deformacéo e até mesmo a
separacdo da unha da base (LIMA E; LIMA M, 2013). Além disso, algumas pessoas com psoriase
também podem experimentar sintomas sistémicos, como fadiga, dores articulares e inflamacao ocular.
E importante ressaltar que a psoriase é uma doenca cronica e que os sintomas podem aparecer e
desaparecer ao longo da vida de uma pessoa (RODRIGUES et al., 2020).

Os fatores que desencadeiam a psoriase sdo desconhecidos, mas podem estar relacionados
a fatores genéticos e ambientais, como estresse emocional, infec¢do, trauma fisico e psicolégico,
tabagismo e abuso de alcool, histdrico familiar de diabetes, depresséo e hipertensao arterial (LIMA E;
LIMA M, 2013; VASCONCELOS et al., 2021; YAN et al., 2021).

Existem diferentes tipos de apresentacdo clinica da psoriase, que de forma geral é
caracterizada por manchas vermelhas com escamas brancas e/ou prateadas, pele sensivel, seca e
gretada (SORRENTINO, 2022). Além disso, O tipo mais comum de psoriase € a psoriase em placas,
também conhecida como psoriase vulgar. Ela é caracterizada pela presenca de placas avermelhadas
e escamosas nha pele, que geralmente aparecem nos cotovelos, joelhos, couro cabeludo e regido
lombar (DAND et al., 2020).
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Ademais, temos 0s tipos como: a psoriase gutata € outro tipo comum, especialmente em
criancas e jovens adultos. Ela se caracteriza pela presenca de pequenas lesdes vermelhas e
escamosas que se espalham pelo corpo, geralmente apés uma infeccdo de garganta (MACHADO et
al., 2019). A psoriase pustulosa é um tipo menos comum, mas mais grave, que pode se espalhar
rapidamente pela pele e causar bolhas de pus. Ela pode afetar toda a pele ou apenas areas especificas,
como as maos e o0s pés. A psoriase pustulosa pode ser dolorosa e pode estar associada a sintomas
sistémicos, como febre e calafrios (ROMITI et al., 2022).

A psoriase eritrodérmica € um tipo raro e grave de psoriase que afeta toda a pele do corpo. Ela
se caracteriza por vermelhidao intensa, coceira e descamacéao da pele, além de sintomas sistémicos,
como febre e batimentos cardiacos acelerados. A psoriase eritrodérmica pode ser fatal em casos
extremos (RODRIGUEZ; ESTRADA; BARRAZA, 2023). E a psoriase inversa é caracterizada por
lesdes vermelhas e brilhantes nas dobras da pele, como axilas, virilha e debaixo dos seios (JARIENE
et al., 2022). Ela pode ser confundida com outras condi¢des de pele, como a candidiase, mas pode ser
diagnosticada com exames de pele (MORAES et al., 2021).

O tratamento da psoriase é especifico para cada caso, levando em considera¢do o quadro
clinico do paciente, o histérico da doenca e a gravidade das placas. Normalmente, o tratamento comeca
com medicamentos topicos, como cremes, pomadas, solugfes capilares e fototerapia(MACHADO et
al., 2019). Muitas vezes, os tratamentos habituais séo insuficientes para controlar a doenca, pelo que
séo utilizadas terapias alternativas para controlar os sintomas da doenca (DE OLIVEIRA FRANCA et
al., 2021; RODRIGUES, 2022).

Diante o exposto, o estudo objetivou descrever e dissertar sobre as principais medidas
interventivas focadas no tratamento da psoriase em adultos, através da realizagcao de uma reviséo da
literatura.

2 METODO

O estudo se baseou em uma revisdo da literatura, uma vez que se pretendeu reunir as
informacdes ja encontradas sobre o0 assunto, e foi aplicado uma metodologia quantitativa, com foco no
carater subjetivo da bibliografia analisada, por conceitos, defini¢cbes, posi¢cdes e opinides, bem como
uma metodologia exploratéria e descritiva (DE ANDRADE MARCONI; LAKATOS, 2017).

Ressalta-se que o estudo foi delimitado com foco na tematica, selecionando livros, publicages
periddicas (jornais e revistas, impressas ou virtuais), artigos cientificos, trabalhos académicos, entre
outros, publicadas nos Ultimos dez anos, através das palavras-chave: “Psoriase”, "Tratamento”,
“Adultos” nos bancos de dados PubMed, Scielo e BVS (MARTINS, 2004). Nota-se também que os
artigos escolhidos tiveram como critério de inclusé@o a aproximacéo com o tema, dando prioridades para
estudos ou relatos de casos clinicos.

A elaboracéo de revisdes ndo deve ser tendenciosa e deve ser suficientemente abrangente, e

os critérios empregados devem ser publicos de forma a permitir que outros pesquisadores repitam o
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procedimento, portanto, devem basear-se em um processo estruturado e transparente. Para serem
considerados de boa qualidade, devem considerar o melhor nivel de evidéncia para a deciséo.

Realizac@o da revisédo foi conduzida em duas fases. A primeira teve por objetivo pesquisar
trabalhos relacionados ao tema principal o processo de identificacéo e triagem podem ser observadas
na figura 1. A segunda, aprofundar o tema e identificar quais sdo as complexidades advindas das

diferentes técnicas de controle das alteraces mencionadas.

Figura 1. Fluxograma do processo de identificacdo e triagem

Numero de artigos cientificos identificados nas buscas em bases de
— dados virtuais: 673

BVS/Lilacs/Medline: 248

IDENTIFICACAO

Pubmed:362
Scielo: 27

Nimero de artigos duplicados:

L 25

Namero de artigos apos analise de duplicidade
648

TRIAGEM

Numero de artigos excluidos com a leitura
de titulos e resumos:

368

Numero de artigos lidos na integra pelos
avaliadores para a elegibilidade

280

ELEGIBILIDADE

Namero de artigos excluidos: 217

Desfecho principal ndo atingido: 133

Intervencao incompativel: 14
— Amostra incompativel: 0

Metodologia incompativel: 63

Tipo de estudo iIncompativel: 7

INCLUIDOS

Numero de artigos incluidos na
revisdo:

63

Fonte: O Autor (2023)
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

No processo de busca has bases de dados se identificou um total de 673 estudos relacionados
com a tematica foram utilizados um total de 63 estudos para a sintese da revisdo de literatura e

discusséo sobre a teméatica proposta.

3.1 Epidemiologia

A psoriase € uma doenga inflamatoria crénica comum, que afeta cerca de 125 milhbes de
pessoas em todo o mundo e tem uma prevaléncia de 0,33%-0,6% em diferentes racas (BU et al., 2022).
Embora inicialmente tenha sido considerada uma doenca de pele, a compreensao da natureza biolégica
da psoriase levou a sua classificacdo como uma doenca autoimune com implicacdes significativas para
a saude que se estendem além da pele (TAKESHITA et al., 2017).

A associacéo entre psoriase e comorbidades sistémicas tem sido amplamente pesquisada nas
Ultimas décadas, com a diabetes sendo a primeira comorbidade extra cutdnea relatada em 1897
(KAWAZOE et al., 1897). No entanto, as pesquisas mais recentes tém se concentrado em doencas
cardiometabdlicas, doenca renal crdnica, doencas gastrointestinais, malignidade, transtornos do
humor, infecgo e artrite psoriatica. Uma revisdo abrangente publicada em 2017 resume essas
associacfes (TAKESHITA et al., 2017).

Nos ultimos 5 anos, evidéncias epidemiolégicas crescentes apontam para a identificacdo de
mais doencas sistémicas como comorbidades extracutaneas da psoriase (BU et al., 2022). Uma revisédo
foi realizada para resumir esses dados e melhorar a compreensdo abrangente da carga de
comorbidades associadas a psoriase, 0 que pode ser essencial para o futuro tratamento médico de
pacientes com psoriase (COMMITTEE OF PSORIASIS CHINESE MEDICAL ASSOCIATION, 2020).

De acordo com um estudo de revisao sistematica publicado em 2021, a psoriase afeta cerca
de 2 a 3% da populacdo mundial. A prevaléncia varia significativamente em diferentes regides do
mundo, com taxas mais altas em paises desenvolvidos. A prevaléncia também pode variar dentro de
um pais, dependendo de fatores como idade, sexo, etnia e regido geografica. Estima-se que a psoriase
afete até 4,6% da populacdo em algumas areas geograficas dos Estados Unidos, por exemplo (BU et
al., 2022).

O estudo também destacou que a psoriase pode ter um impacto significativo na qualidade de
vida dos pacientes, incluindo problemas psicolégicos, sociais e econdmicos. Além disso, a psoriase
esta associada a outras condi¢des de sadde, como artrite psoriasica, doenca cardiovascular, obesidade
e diabetes (ARNONE et al., 2019).

A psoriase também é comum em outras regides do mundo, como na Asia, Africa e América
Latina. No entanto, a falta de dados epidemioldgicos nesses paises torna dificil estimar a prevaléncia
da psoriase nessas regides. Segundo um estudo recente realizado em diversos paises asiaticos, a
prevaléncia de psoriase variou de 0,1% a 0,5%, com variag¢des significativas em cada pais (DOGRA,;
YADAYV, 2014).
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A psoriase pode afetar pessoas de todas as idades e etnias, mas geralmente € diagnosticada
pela primeira vez entre as idades de 15 e 35 anos. A doenca afeta igualmente homens e mulheres,
embora a apresentac@o clinica possa variar entre 0s sexos. Além disso, a psoriase pode estar
associada a outras condi¢8es de salide, como artrite psoriasica, doenca inflamatéria intestinal e doenca
cardiovascular (ARNONE et al., 2019).

No Brasil, um estudo de 2016, da Sociedade Brasileira de Psoriase, concluiu que 1,31% da
populacgéo foi afetada, sendo 1,47% dos homens e 1,15% das mulheres, apresentando um desequilibrio
do sistema imunoldgico (DA SILVA; VEIGA, 2022).

A psoriase afeta adultos e criancas, com maior prevaléncia em adultos variando de 0,9% a
8,5%, em comparacdo com 0 — 2,1% em criancas. Ao comparar a prevaléncia de homens e mulheres,
nédo foram encontradas diferencas significativas (DI MEGLIO; NESTLE, 2017).

No entanto, o Brasil, ha dados de 2019 disponiveis sobre a prevaléncia da psoriase, que foram
coletados por meio do Censo Dermatolégico da Sociedade Brasileira de Dermatologia (DA SILVA,
VEIGA, 2022). De acordo com esses dados, 2,5% dos pacientes que consultaram dermatologistas em
organiza¢gfes publicas ou privadas foram diagnosticados com psoriase, 0 que equivale a 1.349
individuos de um total de 54.519 pessoas avaliadas (SBD, 2022). Além disso, estudos mais recentes
foram realizados por meio de consulta telefbnica, os quais apresentaram uma prevaléncia de 1,31% de
uma amostra de 8.947 individuos em 3.002 residéncias examinadas. Esses dados indicam que a

psoriase é uma condicao relativamente comum na populacgéo brasileira (OKANE; NETO, 2019).

3.2 Caracterizacéo

A psoriase é uma doenca cronica da pele que causa lesbes avermelhadas e descamacao,
causada por predisposicao genética e fatores ambientais ou comportamentais (DE OLIVEIRA FRANCA
et al., 2021). E uma doenca auto inflamatdria em que os linfécitos T liberam substancias inflamatérias
gue atacam a pele (GIROLOMONI et al., 2017). A doenca nédo é contagiosa e pode levar a artrite
psoriasica e outras comorbidades, como doencas cardiometabdlicas, gastrointestinais, canceres e
disturbios do humor, que podem afetar a qualidade de vida e a expectativa de vida se ndo tratadas.
Além disso nao é limitada, podendo também afetar unhas e articulagcdes (DA SILVA; VEIGA, 2022).

De acordo com a SBD, séo consideradas manifesta¢c@es clinicas caracteristicas da psoriase:
maculas vermelhas com placas escamosas brancas, maculas brancas, pele seca e rachada, coceira e
sensibilidade, unhas grossas, sulcadas e descamadas, inchaco e rigidez articular. As lesbes geralmente
aparecem simetricamente nas regifes do joelho, cotovelo, couro cabeludo e na regido lombar(figura 2)
(SBD, 2022).
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Figura 2. Infogréfico ilustrando a aparéncia dos sintomas da psoriase.
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Fonte: Disponivel em SBD, dados sobre a psoriase (2021)

Embora a psoriase se manifeste em diferentes formas e intensidades, suas diferentes
manifestacbes podem ser classificadas de acordo com as caracteristicas clinicas (COMMITTEE OF

PSORIASIS CHINESE MEDICAL ASSOCIATION, 2020).

3.3 TIPOS

3.3.1 Psoriase em placas ou vulgar

A psoriase vulgar, ou psoriase em placas, € o tipo mais comum de psoriase, sendo responsavel
por que cerca de 80% dos casos. Ela se caracteriza por les6es avermelhadas e descamativas na pele,
gue geralmente aparecem nos cotovelos, joelhos, couro cabeludo e regido lombar. As lesdes podem
ser bem definidas e com bordas elevadas, e a pele pode ter um aspecto prateado ou esbranquicado
devido a descamacao (MACHADO et al., 2019). As placas podem afetar pequenas ou grandes areas
da superficie do corpo, ou mesmo todo o corpo (MORAES et al., 2021). No entanto, &reas dos bracos
e pernas, atras das orelhas, perianal, perumbilical, unhas e principalmente o couro cabeludo pode ser
destacado, afetando aproximadamente 75% - 90% dos pacientes (BOEHNCKE, 2015).

3.3.2 Psoriase gutata

A psoriase gutata € uma variante clinica e ocorre em 0,6 — 20% dos casos, é bastante comum
em criancgas e adolescentes. A infeccdo respiratoria superior estreptocécica é considerada uma das
causas dessa variacdo (FANG; SUN, 2020).

A psoriase gutata é um tipo menos comum de psoriase, que geralmente se manifesta em
criancgas, adolescentes e adultos jovens. A doenca € caracterizada por pequenas lesdes avermelhadas
e em forma de gota na pele, que geralmente aparecem nas areas do tronco, bracos e pernas. Essas
lesbes podem aparecer de forma repentina, muitas vezes apds uma infec¢éo bacteriana ou viral, como
uma faringite estreptocécica (DAGAN et al., 2019; FANG; SUN, 2020).
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A psoriase gutata pode desaparecer espontaneamente em algumas semanas ou meses, mas

em alguns casos pode evoluir para outras formas de psoriase, como a psoriase em placas. O

tratamento da psoriase gutata geralmente envolve o uso de cremes tépicos, fototerapia ou
medicamentos imunossupressores em casos mais graves (GANANANDAN; SACKS; EWING, 2020).

3.3.3 Psoriase pustular

A psoriase pustular € um subtipo raro de psoriase, que se caracteriza pelo aparecimento de
lesBes pustulosas na pele. Essas lesdes sdo pequenas bolhas cheias de pus que se formam sobre
uma base avermelhada e podem se espalhar pelo corpo todo. Além disso, existem dois tipos principais
de psoriase pustular: a psoriase pustulosa generalizada e a psoriase pustulosa palmoplantar (DAGAN
et al., 2019).

A psoriase pustulosa generalizada é a forma mais grave da doenca e pode afetar todo o corpo,
levando a sintomas graves, como febre, calafrios e perda de apetite. As lesdes podem se espalhar
rapidamente e, em casos graves, podem se fundir formando grandes areas de pele inflamada e
pustulosa (ARMSTRONG et al., 2013).

A psoriase pustulosa palmoplantar afeta principalmente as maos e os pés, e se manifesta com
pustulas que se formam nas palmas das maos e nas solas dos pés. Essas lesdes podem ser dolorosas
e tornar dificeis a realizacdo de tarefas simples do cotidiano, como segurar objetos ou caminhar
(MENTER et al., 2019).

3.3.4 Psoriase eritrodérmica

Esta variante é muito grave, pois afeta cerca de 90% do corpo, que é esfoliado com eritema e
descamacdao intensa. A psoriase eritrodérmica pode ser muito grave, pois a regulacdo térmica, a
barreira da pele e o sistema cardiovascular sdo afetados pela descamacao excessiva, sensibilizando o
paciente e muitas vezes exigindo hospitalizacido (RODRIGUEZ; ESTRADA; BARRAZA, 2023). Os
pacientes com manifestacfes eritrodérmicas geralmente ja apresentam alguma psoriase prévia e a
situagdo clinica muda a medida que a doenga progride e a corticoterapia € descontinuada (MACHADO
et al., 2019).

3.3.5 Psoriase inversa

A psoriase inversa, também conhecida como psoriase das dobras ou psoriase intertriginosa, é
uma forma de psoriase que afeta as areas da pele onde ocorre dobra e friccdo, como as axilas, virilhas,
regido genital, gliteos e abaixo dos seios. E caracterizada por placas vermelhas, inflamadas e
brilhantes na pele, que podem ser sensiveis e dolorosas, e pode ser confundida com outras condi¢des
de pele, como eczema ou dermatite de contato (JARIENE et al., 2022). Representando cerca de 2% -
6% dos casos, além de raramente presente na psoriase vulgar, os sintomas clinicos estdo associados
a manchas vermelho-escuras ou brancas em areas dobradas, como axilas, virilhas e area genital, com
pouca ou nenhuma descamagéo (PSORIASE BRASIL, 2017).
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3.4 Causas

A psoriase € uma doenca cuja etiologia ndo € totalmente compreendida e sabidamente
causada por uma combinac&o de multiplos fatores genéticos e ambientais/sociais (PSORIASE BRASIL,
2017). A relacdo entre genética e psoriase é complexa e ainda pouco clara. Ao avaliar padrbées de
heranga em gémeos idénticos e ocorréncias familiares, ndo ha uma definicdo completa e bem definida,
0 que suporta a hipétese de que o aparecimento da psoriase tem uma interface gene-gene e gene-
ambiente (MACHADO et al., 2019).

Estudos genéticos foram capazes de identificar nove regides gendmicas (PSORS1-9) que
podem estar associadas ao surgimento da psoriase. No entanto, poucas regides estao
verdadeiramente associadas a doenca, como a regido PSORS1. A regido PSORSLI foi a primeira a ser
mapeada e esta fortemente associada a expressao de genes envolvidos na apresentacao de antigenos
do complexo de histocompatibilidade classe | (DAND et al., 2020). As moléculas HLA-C estao presentes
na classe MCHI e estdo envolvidas na regulacdo da imunidade inata e adaptativa, que quando
desequilibrada pode levar ao aparecimento da psoriase (DI MEGLIO; NESTLE, 2017).

Além de PSORL1, as regides PSORS2 e PSORS4 também estabeleceram associacbes de
doencas. No caso do PSORS2, a relacdo foi mapeada para o gene CARD14, responsavel pela
codificacdo do NF-kB, um importante ativador nos casos de psoriase devido ao seu envolvimento nas
vias inflamatdrias tanto nos casos graves quanto nos casos leves. Na regido PSORS4, os genes LCE
relacionados a diferenciacdo e formagéo da barreira epidérmica foram identificados como possiveis
fatores de suscetibilidade (DAND et al., 2020).

Outros genes também foram mapeados como possiveis fatores de suscetibilidade para
psoriase, dentre 0os quais se destacam os genes relacionados ao IFN e a via IL23/IL17. A heranca
genética encontrada nesses genes da patogénese da psoriase também foi mapeada para outras
doencas autoimunes, como a doenca de Crohn e a espondilite anquilosante (DI MEGLIO; NESTLE,
2017).

Acredita-se que os fatores ambientais sejam desencadeadores dos surtos de psoriase. Ou seja,
certos fatores/eventos externos devem se combinar com fatores genéticos para desencadear o
desequilibrio imunoldgico caracteristico da doenca. Dessa forma, possiveis gatilhos podem ser
divididos em extrinsecos e intrinsecos. Os fatores de risco extrinsecos incluem uso de alcool e drogas,
poluicdo do ar, estresse mecéanico, vacinacdes e infeccbes. Obesidade, diabetes, dislipidemia,
hipertenséo e estresse mental séo possiveis fatores intrinsecos (DA SILVA; VEIGA, 2022).

A psoriase € desencadeada por um desequilibrio da imunidade inata e adaptativa, que causa
inflamacéo e, portanto, € uma marca registrada da doenca. Em geral, pode-se dizer que a psoriase é
uma doenca autoimune que aumenta ou acompanha os sintomas autoinflamatorios. Isso porque a
ativacdo da imunidade inata pode ocorrer tanto por meio de citocinas (caracteristicas de processos
autoinflamatérios) quanto por células T (importantes em processos autoimunes) (RENDON; SCHAKEL,
2019).
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Ao contrério da pele saudavel, a pele psoridtica é rica em queratinécitos ndo apenas na
epiderme, mas também na derme, onde essas células interagem com o restante do sistema
imunolégico (RENDON; SCHAKEL, 2019).

E sabido que, além dos fatores genéticos, os desequilibrios imunolégicos requerem gatilhos
para ocorrer. Em outras palavras, o aparecimento da psoriase pode estar relacionado a trauma,
estresse, choque fisico, infec¢do etc. Assim, sob esse gatilho, os queratinécitos presentes na epiderme
sédo ativados e secretam AMPs (peptideos antimicrobianos), principalmente as proteinas S100, [3-
Defender e LL37, que desempenham um papel importante na ativacdo do papel das células dendriticas
(GIROLOMONI et al., 2017; RENDON; SCHAKEL, 2019). Uma vez ativadas, as células dendriticas
produzem mediadores que ativam as células T, que por sua vez produzem mediadores que
retroalimentam a ativagao das células dendriticas, mantendo o processo ativo (MENTER et al., 2019).

3.5 Diagnéstico

Para fazer o diagnéstico de psoriase, o paciente passa por uma avaliagdo clinica,
principalmente por um dermatologista e, em casos raros, uma biépsia de pele para confirmar o
diagnostico (OKANE; NETO, 2019).

Na avaliacdo clinica, os principais aspectos a serem considerados sdo as alteracdes da
epiderme e da derme. Portanto, considera-se o aparecimento de placas psoriasicas e sua extensdo no
corpo do paciente. Esta classificagdo é importante porque permite atribuir tratamentos aos doentes com
base na gravidade do seu estado clinico (MENTER et al., 2019). De acordo com os protocolos e
diretrizes de tratamento da psoriase, existem varios métodos para avaliar e classificar os pacientes
com relagéo a gravidade e progressao do tratamento (ROMITI; CARVALHO; DUARTE, 2021).

A abordagem PGA — avaliacéo global do médico visa classificar os pacientes e seu progresso
no tratamento em 7 estagios com base na gravidade das lesGes: remissdo completa; quase em
remisséo; leve; leve a moderado; em remissédo; moderado a grave e grave. No entanto, apesar da
rapidez e utilidade deste método de avaliagdo, a subjetividade e a baixa sensibilidade a melhoria
percebida sdo preocupantes (ROMITI; CARVALHO; DUARTE, 2021). Em relacdo a qualidade de vida
dos pacientes, existe um método denominado Dermatology Quality of Life Index. A classificacdo dessa
forma é feita com um questionario de 10 itens que avalia varios aspectos da qualidade de vida do
paciente, como lazer, trabalho, atividades diarias, terapia etc. (MENTER et al.,, 2019; ROMITI;
CARVALHO; DUARTE, 2021).

O método de avaliagdo mais complexo e mais comumente e usados é o indice PASI. Este
método foi criado por Frederiksson e Pettersson em 1978 para avaliar a presenca dos principais
sintomas da psoriase: eritema, descamacdo, infiltracdo na cabeca, tronco, membros inferiores e
superiores. Nessa avaliacdo, séo atribuidos diferentes escores para eritema, infiltracdo e descamacéao,
e esses escores sdo multiplicados pelo percentual da superficie corporal acometida pela lesédo. Por fim,
para obter a pontuacao final (que pode variar de 0 a 72), somam-se as pontuacdes das diferentes
regides (MENTER et al., 2019; ROMITI; CARVALHO; DUARTE, 2021).
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Uma vez avaliado pelo método PASI, o estado clinico dos pacientes pode ser classificado como
psoriase leve quando o PASI for menor ou igual a 10, ou psoriase moderada a grave quando o PASI
for maior que 10 (MACHADO et al., 2019).

No entanto, a classificacdo PASI pode ser sensivel porque as suposi¢des de avalia¢do variam
entre avaliadores e dentro do mesmo avaliador, de acordo com o momento. Além disso, a avaliagao
pode ser dificil em pacientes com menor envolvimento fisico ou lesdes no couro cabeludo e plantas
dos pés (MENTER et al., 2019; ROMITI; CARVALHO; DUARTE, 2021).

O método BSA é uma avaliagdo feita por um dermatologista com base no tamanho da lesao no
corpo. Ou seja, para cada "palma" acometida pelo paciente, ha 1% de ASC. Essa abordagem € muito
subjetiva e ndo leva em consideracdo a gravidade da lesdo (MENTER et al.,, 2019; ROMITI;
CARVALHO; DUARTE, 2021).

3.6 Os tratamentos

3.6.1 Fototerapia

De acordo com os protocolos dermatol6gicos, a fototerapia € considerada tratamento de
primeira linha para psoriase moderada a grave. Em geral, é indicado para pacientes com grandes areas
afetadas que nZo toleram tratamentos topicos. E um tratamento baseado na radiagdo UVA e/ou B e
pode variar de paciente para paciente dependendo do método (uso de emolientes, frequéncia, medidas
do aparelho e controle de dose) (ROMITI; CARVALHO; DUARTE, 2021).

Em contrapartida, segundo o Protocolo Clinico E Diretrizes Terapéuticas Psoriase (PCDT), a
radiacdo UVB de banda estreita € indicada para pacientes com: les@es de rapida melhora expostas ao
sol, les@es finas, gestantes ou lactantes, pacientes pediatricos (fototerapia deve ser evitada em casos
pediatricos, mas UVB pode ser indicado se necessario) (BARROS et al.,, 2021; DE CAMARGO;
VALVASSOURA; RIBEIRO, 2020). Por outro lado, a fototerapia com radiacdo UVA é combinada com
o fotossensibilizador psoralénico, dai o nome terapia PUVA. Este tratamento é indicado para pacientes
com lesdes com placas espessas, envolvimento palmoplantar e ungueal e falha UVB (OKANE; NETO,
2019).

3.6.2 Metotrexato

E indicado para psoriase moderada a grave, exceto em mulheres gravidas, e também para
guimioterapia e outras indica¢des, como artrite psoriatica. Para a psoriase, o tratamento com MTX pode
ser usado sozinho ou em combinacdo com outras terapias, como fototerapia, terapia topica, outros
medicamentos de primeira linha e imunobiolégicos (OKANE; NETO, 2019).

Como o acido félico, pode ser administrado por via oral, intramuscular cou subcutanea. Sua
dose indicada é administrada uma vez por semana ou em 2 ou 3 subdoses com intervalo de 12 horas.
A dose inicial da terapia com MTX é de 5-15 mg, a dose semanal é aumentada de 2,5 mg para 5 mg e

a dose de manutencéo varia de paciente para paciente, com dose maxima de 25 mg. Doses acima de
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15 mg foram indicadas para serem administradas por via intramuscular ou subcutédnea (OKITA et al.,
2018).

Seus efeitos farmacoldgicos estéo relacionados a ligacao e inibigdo da dihidrofolato redutase.
Consequentemente, a reducéo do folato a tetraidrofolato € inibida e a sintese e reparo do DNA, bem
como o0s processos de replicacdo, sdo afetados. Embora seu mecanismo de a¢do ndo tenha sido
totalmente elucidado, sabe-se que a droga interfere na geracéo de células epiteliais e na apoptose de
queratinocitos (LIBBS, 2017).

3.6.3 Acitretina

Sendo prescrita para todos os tipos de psoriase, mas funciona melhor nos casos de psoriase
pustulosa generalizada e eritrodérmica. A associa¢gdo com fototerapia (UVB e PUVA) é muito comum
porque tanto a acitretina quanto a radiacdo podem ser administradas em doses menores quando
usadas em combinacdo (OKANE; NETO, 2019). E um retindide derivado da vitamina A, administrado
por via oral, comercializado em comprimidos de 10 ou 25 mg, com dose inicial de 25 mg que pode ser
aumentada e/ou mantida até a dose méaxima de 75 mg para melhor absor¢do quando ingerido com
alimentos (HEATH et al., 2018).

Seu mecanismo de acdo na psoriase ndo esta totalmente elucidado, mas sabe-se que, ao se
ligarem a receptores nucleares, os retinoides alteram a expresséo génica e atuam no crescimento e
diferenciacéo celular na epiderme. Possui duas superficies de acédo, na derme atua na cascata de
citocinas inibindo a migracdo de neutréfilos para a epiderme e reduzindo os linfécitos T (ZITO;
MAZZONI, 2022). Porém, na epiderme ha menor proliferacdo de queratinécitos, células com maior
diferenciacéo (HEATH et al., 2018).

3.6.4 Ciclosporina

De acordo com Strober et al., (2019) (MENTER et al., 2019), a ciclosporina é um polipeptideo
ciclico que atua inibindo o desenvolvimento das células mediadas. Acredita-se que ela bloqueie os
linfocitos durante o ciclo celular, impedindo a producao e liberacao de linfocina IL2. Além disso, a
ciclosporina também reduz a funcdo das células apresentadoras de antigenos, mastocitos e
gueratinécitos, o que afeta a inflamacao e a infiltracao de linfécitos.

A ciclosporina é comercializada em capsulas de 25mg, 50mg e 100mg, ou em solugéo oral de
100mg/ml. A dose inicial recomendada é de 3-5mg/kg por dia, dividida em duas doses diarias, sendo
gue a dose de manutencdo deve ser reduzida ap6s o controle da doenca até a suspensdo do
medicamento (RENDON; SCHAKEL, 2019).

3.6.5 Infliximabe

Conforme de Romiti et al., (2021), o infliximabe é um imunobioldgico utilizado no tratamento de
diversas condicfes inflamatérias, incluindo psoriase placa, artrite psoriatica, doenca de Crohn,

espondilite anquilosante e proctite ulcerativa. Ele € um anticorpo monoclonal quimérico humano-
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camundongo que age como um anti-TNF, impedindo a ligacdo do TNF-alfa ao seu receptor e,
consequentemente, reduzindo a producgdo de citocinas pré-inflamatorias. Além disso, o infliximabe é
comercializado em ampolas de 100mg e é administrado por infusdo. A dose inicial recomendada é de
5mg/kg nas semanas 0, 2 e 6, seguida de administracdo a cada 8 semanas. Se houver perda de
eficacia, ajustes de dose ou intervalos de infusdo podem ser reduzidos e, se ndo houver melhora, o

tratamento precisa ser suspenso.

3.6.6 Etanercepte

Conforme a (PFIZER, 2022), o etanercept € uma proteina de fusdo que atua como um regulador
de citocinas. E um dimero proteico quimérico do receptor TNF p75 humano, produzido por engenharia
genética e recombinacéo em modelos animais. Sua acao esté relacionada a capacidade de se ligar ao
TNF-a e a linfotoxina-a, impedindo sua ligagdo aos receptores de TNF, inativando-os e interrompendo
a cascata de citocinas mediada por essa ativacao.

O etanercept € utilizado no tratamento da psoriase e deve ser administrado por via subcutanea,
podendo ser aplicado na coxa, abdémen ou braco, com variacdo do local de aplicagdo. A dose semanal
recomendada € de 50mg, que pode ser administrada em duas inje¢des de 25mg no mesmo dia ou com
3 a 4 dias de intervalo. A dose semanal de 50mg deve ser administrada continuamente ao longo do

tratamento, uma ou duas vezes por semana a 25mg (PFIZER, 2022).

3.6.7 Adalimumabe

Trata-se de um anticorpo monoclonal totalmente humano derivado do sequenciamento de
regifes variaveis de cadeia leve e pesada. Sua atividade consiste em bloquear a ligacdo do TNF aos
receptores de superficie do TNF (p55 e p75), inibindo assim a atividade biolégica do TNF, uma
importante citocina na cascata inflamatéria. Embora a relacdo entre suas atividades e o mecanismo de
acao permaneca desconhecida, pacientes com psoriase tratados com este medicamento apresentaram
reducdo da espessura epidérmica e diminuigdo da infiltracdo de células inflamatdrias na area afetada
(MCINNES et al., 2021; ZHOU; CHEN; BI, 2021).

Ademais, o tratamento inicial consiste em duas inje¢des subcutaneas de 40 mg, seguidas de
injecdes de 40 mg a cada duas semanas. E importante avaliar a eficacia do tratamento ap6s 16
semanas, caso contrario, uma reavaliagao do tratamento pode ser necessaria (ROMITI; CARVALHO;
DUARTE, 2021).

3.6.8 Certolizumabe pegol

E um anticorpo monoclonal cuja acdo esta relacionada a inibicdo do fator de necrose tumoral.
Como outros anti-TNFs, desempenha um papel na cascata inflamatéria ao inibir a atividade bioldgica
do TNF(ROMITI; CARVALHO; DUARTE, 2021). O tratamento comec¢a com uma dose inicial de 400
mg, dividida em duas injecdes de 200 mg, que sdo administradas nas semanas 0, 2 e 4. Depois disso,

a dose de manutencao é determinada pelo peso do paciente. Para pacientes com peso corporal até 90
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kg, a dose de manutencdo é de 200 mg a cada duas semanas, enquanto para pacientes com peso
acima de 90 kg, a dose de manutencao é de 400 mg a cada duas semanas. Este esquema posolégico
€ descrito pela AstraZeneca em 2013 (ASTRAZENECA, 2023).

3.6.9 Ustequinumabe

E um anticorpo monoclonal totalmente humano que inibe a atividade das citocinas 1L12 e IL-
23. Em pacientes com psoriase, 0s niveis dessas interleucinas sdo elevados e, portanto, afetam a
inflamacéo. Isso porque interfere na diferenciacéo das células T para a producdo de CD4+ e INF-y,
além de afetar a via TH17 e toda a cadeia de citocinas secretadas por essa célula (FIORATTI et al.,
2018).

A dose indicada de tratamento nas semanas O e 4 foi de 45 mg, seguida de manutencéo na
mesma dose a cada 12 semanas. Com base na avaliacdo médica, a dose pode ser ajustada para 90
mg a cada 12 semanas para pacientes com resposta insatisfatoria. Se nenhuma melhora for observada

até a semana 28, o tratamento precisa ser descontinuado (JANSSEN, 2022).

3.6.10 Secuquinumabe

O secuquinumabe é um anticorpo monoclonal totalmente humano que atua como um inibidor
da interleucina, em particular, inativando a funcdo biolégica da IL17A. Essa citocina tem origem nas
células Th1l7 e desempenha um papel crucial na inflamacéo e na infiltragdo de neutrofilos, que estao
frequentemente envolvidos em doencas autoimunes, incluindo psoriase (JACQUIMINUT; AZEVEDO;
DE LIMA AMAZONAS, 2021). O medicamento é administrado por via subcutanea, com duas injecdes
subcutaneas de 300 mg para a dose inicial e de manutencgédo. Para a dose inicial, deve ser administrado
semanalmente até a semana 4 e, em seguida, uma vez por més. Além disso, é importante ressaltar
gue o secuquinumabe é um tratamento altamente eficaz para a psoriase e pode ser uma opc¢ao valiosa
para pacientes que ndo respondem a outros tratamentos ou apresentam efeitos colaterais indesejados
(NOVARTIS, 2023).

3.6.11 Ixequinumabe

O Ixekizumabe é um anticorpo monoclonal que inibe a interleucina-17A, uma citocina
inflamatéria envolvida na patogénese de varias doencas inflamatérias, incluindo a psoriase. Ao inibir a
acdo da IL-17A, o ixekizumabe reduz a inflamagdo na pele e diminui os sintomas da psoriase. O
ixekizumabe é administrado por via subcutanea. A dose recomendada para o tratamento de psoriase
em placas é de 160 mg na semana 0, seguida por 80 mg a cada duas semanas por 12 semanas. Apos
esse periodo, a dose pode ser reduzida para 80 mg a cada 4 semanas, dependendo da avaliagdo
clinica do médico e da resposta do paciente ao tratamento (ELI LILLY AND COMPANY, 2022).
Estudos clinicos demonstraram a eficacia do ixekizumabe no tratamento da psoriase em placas

moderada a grave, com melhora significativa dos sintomas e qualidade de vida dos pacientes. Além
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disso, o medicamento é geralmente bem tolerado, com poucos efeitos colaterais graves relatados (DA
SILVA, 2021).

3.6.12 Guselcumabe

E um anticorpo monoclonal humano que se liga seletivamente & IL-23. Seu mecanismo de agio
esta relacionado a inibicdo da cadeia inflamatéria, pois a IL23 desempenha um papel na regulacéo e
diferenciacdo das células T (Thl7 e Tcl7). Desta forma, importantes citocinas inflamatérias como
IL17A, IL17F e IL22 sdo afetadas e normalizadas. Assim, a atividade GUS esté associada ao bloqueio
da ligacdo da IL 17 aos receptores da superficie celular. E vendido em caneta de 100 mg e as doses
devem ser administradas por via subcutdnea nas semanas 0 e 4 com uma dose inicial de 100 mg
seguida de doses de manutencdo de 100 mg a cada 8 semanas. Espera-se que 0s pacientes
apresentem resultados na semana 16, caso contrario, o tratamento deve ser descontinuado (JANSSEN,
2022).

3.6.13 Risanquizumabe

O risanquizumabe é um anticorpo monoclonal humano com afinidade pela IL23. Ao se ligar &
subunidade pl9 dessa interleucina, afeta a estimulagdo das células T e a producdo de outras
interleucinas, com destaque para a IL17. Dessa forma, reduz-se o recrutamento de neutréfilos e a
angiogénese pela cascata de IL17, assim como a proliferacéo de queratinécitos. As doses indicadas
incluem 150 mg por via subcuténea nas semanas 0 e 4, com dose de manutencdo de 150 mg a cada

12 semanas, comercializada como seringa de 150 mg (ABBVIE, 2022).

3.6.14 Brodalimumabe

Como a maioria dos imunobiologicos, € administrado por via subcutanea, com 210 mg
indicados nas semanas 0, 1 e 2, seguidos de 210 mg semanalmente como dose de manutencao. Além
de se tratar de um anticorpo monoclonal humano que atua contra a interleucina 17RA, inibindo a
interacdo com outras citocinas como IL17A, IL17F, IL17C e IL17A/F e IL25 (IZNARDO; PUIG, 2020).

3.6.15 Tildraquizumabe

Tildraquizumabe é um anticorpo monoclonal humano que se liga seletivamente a citocina IL-
23, impedindo sua interagdo com os receptores de superficie celular e, consequentemente, inibindo a
resposta inflamatoria mediada por IL-23. A IL-23 é uma citocina importante no desenvolvimento e
manutencdo da resposta imune, em particular para as células T Thl7 e Tcl7, e estd associada a
diversas doencas inflamatorias, incluindo a psoriase. E um anticorpo monoclonal produzido a partir de
células do ovario de hamster chinés (CHO) por tecnologia recombinante ADN. Sua atividade esta
relacionada a inibicéo da ligacdo da IL23 com seu receptor, impactando na cascata inflamatoria a partir
da acdo na IL17 e células CD4+ (SINCLAIR; THIRTHAR PALANIVELU, 2019).
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O tildraquizumabe € indicado para o tratamento da psoriase em placas crénica moderada a

grave em pacientes adultos que sdo candidatos a terapia sistémica ou fototerapia. A dose recomendada

€ de 100 mg administrados por via subcutanea a cada 12 semanas, apds uma dose inicial de 200 mg

administrada na semana 0 e na semana 4. A eficicia e a seguranca do tildraquizumabe foram avaliadas

em ensaios clinicos de fase Ill, demonstrando melhora significativa nos sintomas e na qualidade de
vida dos pacientes com psoriase em placas (PAPP et al., 2017).

Em geral, o tildraquizumabe é bem tolerado pelos pacientes, com efeitos colaterais leves a

moderados, como infec¢des do trato respiratorio superior, dor de cabeca e rea¢des no local da injecao.

No entanto, é importante lembrar que todo tratamento deve ser prescrito e acompanhado por um

médico especializado e que cada paciente pode reagir de forma diferente ao tratamento (NICE, 2019).

4 CONCLUSAO

De acordo com o objetivo proposto de identificar as possiveis formas de tratamento da psoriase
em adultos, foi possivel alcancar os objetivos e concluir que existem diferentes metodologias de
tratamentos, de acordo com o tipo de psoriase e o nivel dela entre moderada, leve e grave.

Por sua vez, os principais tratamentos destacados foram a: fototerapia, metotrexato, acitretina,
ciclosporina. Além disso, dentro das terapias bidlogicas estdo: infliximabe, etanercepte, adalimumabe,
certolizumabe pegol, ustequinumabe, secuquimumabe, ixequinumabe, guselcumabe, risanquizumabe,
brodalimumabe e tildraquizumabe.

Ressalta-se ser fundamental que os pacientes com psoriase sigam as orientac6es médicas e
mantenham um estilo de vida saudavel, com dieta equilibrada, préatica regular de exercicios fisicos e
evitando o tabagismo e o consumo excessivo de alcool, a fim de maximizar os resultados do tratamento
e melhorar a qualidade de vida. E necessério que mais estudos sejam desenvolvidos para a fim de se
compreender sobre a seguranca dos tratamentos e os efeitos significativos contra os diversos tipos de

psoriase e o papel que elas desempenham.
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