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RESUMO

Introducgao: A entesite € considerada uma leséo precursora de artrite psoriasica. Os
pacientes psoriasicos da forma exclusivamente cutdnea ja exibem entesites
subclinicas tanto no tenddo extensor dos dedos como nos tenddes dos membros
inferiores, principalmente nos portadores de lesdes ungueais. Isso porque existe um
paralelismo entre as entesites de articulagbes maiores e a entesite ungueal. Este
estudo tem como objetivo fornecer dados de como ocorre a progressdo da forma
cutanea para a forma articular, para que, futuramente, aumente o diagndstico precoce.
Metodologia: Realizou-se estudo transversal com 50 pacientes portadores de
psoriase cutdnea e sem uso de tratamento sistémicos. Esses foram submetidos ao
exame clinico e ultrassonografico das dez unhas das méos. O aparelho utilizado foi
LogicE (GEHealthCare) com transdutor linear em frequéncia de 20Mhz, para modo B
ou escala de cinzas (G). Para o modo power Doppler (PD) foi utilizada frequéncia de
14,3Mhz, PRFO0,7 e baixo filtro de parede. Utilizou-se uma escala semiquantitativa com
graduacgéo de 0-3 para modo B e PD. Foi considerado normal: GO, PDO e PD1 em
incidéncia longitudinal (L) e transversal (T). A medida do leito ungueal foi feita da
ldamina ventral até a margem do peridsteo. O indice de resisténcia (IR) foi medido
segundo a equagdo: minimo pico do fluxo sistélico — final do fluxo diastdlico /fluxo
sistolico em incidéncia longitudinal (IRL) e transversal (IRT). A analise estatistica
consistiu no calculo de média e desvio padrao para variaveis quantitativas e no calculo
de frequéncia e porcentagem para variaveis qualitativas. Para comparagédo entre
exame clinico e ultrassom foi feito o teste qui-quadrado. Para comparar os valores de
IR, utilizou-se o teste F com correcdo de Bonferroni. Para analisar os niveis
ultrassonograficos com a onicopatia, foi utilizado teste de tendéncia de Cochrane
Armitage. Para analisar a correlagdo entre os achados ultrassonograficos e os tipos
de alteragbes ungueais, foram usados modelos de regressao logistica ajustados por
equagdes de estimagao generalizadas. Considerou-se significativo o valor de p < 0,05.
Resultados: A idade média dos pacientes foi de: 47,78. PASI médio: 10,92 e NAPSI
meédio: 9,3. As alteragbes clinicas mais frequentes foram, em ordem decrescente:
estrias longitudinais, pitting, onicolise e mancha em éleo. Em relagéo a prevaléncia da
entesite ao ultrassom, demonstrou-se que todos os pacientes (100%) tinham pelo
menos uma entesite ungueal. Quando analisada unha por unha, apenas 74 (14,91%)
unhas eram normais ao exame ultrassonografico (GO, PDOe 1em L e T). O ultrassom



se mostrou mais sensivel em detectar as alteragbes ungueais que o exame fisico (P
< 0,05). Valor médio do leito ungueal foi de: 1,9 mm com desvio padréo de 0,3 mm. O
IR: 0,51 (0,12) em incidéncia L e IR: 0,54 (0,10) em incidéncia T. O IR se mostrou com
valores menores (IR: 0,48) no nivel 3 (P < 0,05). Quando se analisou o tipo de
alteragao clinica com ultrassom, foi encontrada a relagéo entre mancha em éleo e PD
(P < 0,05). Pitting, sulco de Beau e onicolise se correlacionaram com o modo B (P <
0,05). Além disso, indentificou-se entesite em 86,98% das unhas normais.
Conclusées: Existe uma alta prevaléncia de entesite subclinica nos pacientes
portadores de psoriase cutédnea. O ultrassom €& mais sensivel em detectar as
alteragdes ungueais que o exame clinico. Nao existe correlagdo entre onicopatia e
exame ultrassonografico alterado de maneira significante, pois varias unhas
apresentam aumento da vascularizacdo demonstrada pelo PD sem repercussao
clinica. A mancha em éleo, quando presente, indica uma alta vascularizagao do leito

ungueal. Unhas normais também apresentam entesite ungueal (exames alterados).

Palavras-chave: unhas, ultrassom, entesite ungueal, ultrassom de alta frequéncia,

psoriase, artrite psoriasica



ABSTRACT

Introduction: Enthesitis is considered a precursor lesion of psoriatic arthritis.
Exclusively cutaneous psoriatic patients already exhibit subclinical enthesitis in both
the extensor tendon of the fingers and in tendons of the lower limbs, especially in the
patients with nail injuries. This is because there is a parallelism between the enthesitis
of larger joints and the nail enthesitis. This study is a first step to understand how the
disease progresses from the cutaneous form to the joint shape, so that, in the future,
it increases the early diagnosis. Methodology: A cross-sectional study was performed
with 50 patients with cutaneous psoriasis without systemic treatment. They were
submitted to clinical and ultrasound examination of the ten nails of the hands. The
device used was LogicE (GEHealthCare) with linear transducer in frequency of 20Mhz,
for B mode or grayscale (G). For power Doppler (PD) mode was used frequency of
14.3Mhz, PRFO0,7 and low wall filter. A semiquantitative scale with a graduation of 0-3
for mode B and PD was used. It was considered normal: GO, PDO and PD1 in
longitudinal (L) and transverse (T) incidence. The measurement of the nail bed was
made from the ventral lamina to the margin of the periosteum. Resistance index (IR)
was measured according to the equation: minimum peak systolic flow — end of diastolic
flow / systolic flow in longitudinal (L) and transverse (T) incidence. Statistical analysis
consisted of the calculation of mean and standard deviation for quantitative variables
and the calculation of frequency and percentage for qualitative variables. A chi-square
test was used to compare clinical and ultrasound examination. To compare the IR
values, the F test with Bonferroni correction was used. In order to analyze
ultrasonographic levels with onicopathy, the Cochrane Armitage trend test was used.
To analyze the correlation between ultrasonographic findings and types of nail
changes, logistic regression models were adjusted using generalized estimation
equations. Significant p < 0.05 was considered significant. Results: The mean age
was 47.78. Mean PASI: 10.92. Mean NAPSI: 9.3. The most frequent clinical alterations
were, in descending order: longitudinal striae, pitting, onycholysis and oil stain.
Regarding the prevalence of enthesitis on ultrasound, it was demonstrated that all
patients (100%) had at least one nail enthesitis. When analyzed nail by nail, only 74
(14.91%) nails were normal at the ultrasonographic examination (GO, PDO and 1 in L
and T). Ultrasound was more sensitive in detecting nail abnormalities than physical
examination (P < 0.05). Average nail bed value: 1.9 mm with standard deviation of 0.3



mm. The IR: 0.51 (0.12) in incidence L and IR: 0.54 (0.10) in T incidence. IR was shown
with lower values (IR: 0.48) at level 3 (P < 0), 05). When analyzing which type of
alteration correlates with ultrasound, the relationship between oil spot and PD (P <
0.05) was found. Pitting, Beau sulcus and onycholysis correlated with mode B (P <
0.05). In addition, enthesitis in 86.98% of the normal nails was found. Conclusions:
There is a high prevalence of subclinical enthesitis in patients with cutaneous psoriasis.
Ultrasound is more sensitive in detecting nail changes than clinical examination. There
is no correlation between onicopathy and significantly altered ultrasound examination,
since several nails present increased vascularization demonstrated by PD without
clinical repercussion. The oil stain, when present, indicates a high vascularization of

the nail bed. Normal nails also have nail altered exams.

Keywords: Nails, ultrasound, nail enthesitis, high frequency ultrasound, psoriasis,
psoriatic arthritis.
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1 INTRODUGAO

1.1 Histéria da doen¢a

Ferdinand von Hebra, em Traité de la Maldie de la Peau (1872), foi o primeiro
autor a descrever a psoriase de maneira individualizada, separando-a de outras
doengas que apresentam a descamagao como lesdo morfolégica. Contudo, a historia
da psoriase se inicia com a humanidade. Milhdes de pessoas sofrem dessa doenca
desde o tempo dos farads. (V

Inicialmente o termo psora abrangia todas as lesdes descamativas e com
prurido, como ictioses, micoses e eczemas. ()

Apesar da antiguidade de sua descrigao, a terapéutica sempre foi problematica.
Iniciou-se com o uso de extratos vegetais, evoluiu para o uso de sais organicos ou
inorganicos, sangrias, purgativos e hidroterapia. A fototerapia PUVA e o metotrexato
foram empregados somente a partir de 1950. (V) Entretanto, apenas apds introdugéo
dos imunobiolégicos, foi possivel oferecer melhora substancial e interrupgdo da
progresséo radiolégica, no caso da artrite psoriasica, que até entdo era sua unica
comorbidade descrita.

Desde entdo, apds muitos avangos no entendimento da genética, imunologia,
fisiopatologia e comorbidades associadas houve uma evolugdo terapéutica e um
manejo mais adequado dos pacientes, com melhora evidente das lesdes cutaneas e
articulares e a recuperacao sua qualidade de vida.

Ainda ha, porém, muito a se pesquisar. Também nao se tem bem delineado o
momento ideal de intervengdo medicamentosa, principalmente quando se esta diante

de casos que parecem evoluir para a artrite psoriasica.

1.2 Definigdo

A psoriase é uma doenga cronica, sistémica, imunomediada com
caracteristicas autoinflamatorias e autoimunes em que existe uma base genética

predisponente ativada por fatores ambientais.@
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McGonagle e McDermont definem que doengas autoinflamatorias s&o aquelas
em que a resposta imune inata, como macréfagos e neutrdfilos, é ativada, em indivios
predispostos, em locais suscetiveis, por meio de trauma, infecgdo ou stress local. ?)

A propria definigdo de doenga autoinflamatdéria foi concebida com o estudo das
énteses em pacientes com espondiloartropatias soronegativas. Essa é uma regiao
que, em todas as pessoas, saudaveis ou doentes, sao responsaveis por suportar e
distribuir a carga mecanica das articulagbes. Consequentemente, diariamente, ha
trauma seguido de cicatrizagdo. Em pacientes predispostos, em um dado momento,
essa cicatrizagdo se desvia para uma rota inflamatéria com consequente dano local.?®

No caso especifico de psoriase, apos sua ativagdo, a imunidade inata tem a
amplificacdo da inflamacéo pela imunidade adaptativa através da apresentacdo de
autoantigenos e producédo de interleucinas pro-inflamatérias. Portanto, essa doenga
compartilha as duas caracteristicas de autoinflamagéo e autoimunidade.®

Atualmente, o conceito de doenga sistémica ja é bem aceito, visto que varios
estudos confirmam a associagao da doencga cutanea e articular com uma doenca
inflamatodria intestinal, resisténcia a insulina, aumento da incidéncia de obesidade,
hipertensao, diabetes tipo 2, sindrome metabdlica, dislipidemia e aumento do risco

cardiovascular.®- 4

1.3 Epidemiologia

A psoriase afeta 1 a 2% da populagdo mundial. Existe variagdo inter-racial
significativa; os caucasianos sdo mais afetados que os africanos ou indios
americanos. Mas nao ha diferengcas entre os sexos: homens e mulheres sao
igualmente acometidos. ©

Ja a artrite psoriasica tem uma incidéncia variavel de 11 a 20% dos portadores
de psoriase.®) (7). (®)

Como os dermatologistas cuidam de aproximadamente 60-70% dos pacientes
portadores de psoriase moderada a severa, podem esperar que um a cada cinco
pacientes terdo artrite psoriasica associada. (")
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1.4 Apresentacgao clinica

A psoriase faz parte das doencgas eritémato-descamativas. Sendo assim, a
lesdo elementar se constitui de papulas e placas vermelhas e infiltradas com
descamagdo em graus variados, distribuidas na pele.®

A forma mais comum é a psoriase vulgar ou em placas. Essa é a apresentagao
de 80% a 90% dos casos. E caracterizada por placas de variaveis tamanhos, bem
delimitadas. Tem predilecdo por acometer a regido extensora dos joelhos e cotovelos,
couro cabeludo, regido lombar e quadril. Essas placas s&o tipicamente secas,
espessas, com escamas prateadas e tém uma tendéncia a simetria. ()

Histologicamente, existe um furnover acelerado dos queratindcitos na camada
basal, o que causa espessamento, alongamento dos cones epidérmicos (acantose) e
a perda da camada granulosa (hipogranulose). Esses queratindcitos imaturos tém a
corneificacdo incompleta, resultando em retencdo nuclear das células no estrato
coérneo (paraceratose). Existe uma vascularizagdo aumentada nas papilas dérmicas
devido a neoangiogénese. Além disso, ha um infiltrado inflamatério que acomete
desde a derme até a epiderme, inclusive o estrato corneo, composto por células
dendriticas, linfocitos T CD4+, e CD8+ e neutrofilos. () (10)

Devido a esse padrao histologico de proliferacdo vascular e neoangiogénese,
quando ha a remogdo completa das escamas, a pele subjacente se apresenta
vermelha e com pontos de sangramento (sinal de Auspitz). (')

Além do sinal de Auspitz, também é comum a observagdo do fenbmeno de
Koebner, presente em 20% dos pacientes, quando se observam lesbes de psoriase
em locais de trauma ou irritagdo. (")

Quando essas placas acometem regides de dobras (axilas, virilhas, sulco
intergluteo e regido inframamaria), recebem o nome de psoriase invertida. Nesse a
caso, as placas sao umidas, brilhantes e com pouca descamacao, o que leva a muita
confusdo diagndstica com intertrigo, candidiase e outras dermatofitoses. ©

A segunda forma mais comum, a psoriase gutata, é aguda, mais frequente em
adultos jovens. Ela surge geralmente apos infecgdo estreptococica de vias aéreas
superiores. Caracteriza-se por placas menores de 2 a 15 mm, arredondadas, com
descamacao fina, predominando no tronco e raizes dos membros. ©)

Quando essas placas acometem apenas palmas e plantas, denomina-se forma

palmo-plantar, mais frequente nos pacientes adultos. E caracterizada por
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hiperceratose e fissuras dolorosas que prejudicam de maneira importante a rotina
diaria do paciente.®

A apresentacdo pustulosa € pouco frequente, caracteriza-se por pustulas
estéreis que surgem sobre base eritémato-edematosa. Essas pustulas s&o as
colecdes de neutrofilos no estrato cérneo que se apresentam em tamanho maior e
clinicamente detectaveis. A forma pustulosa generalizada ou de Von Zumbusch
acomete predominantemente tronco e raizes dos membros. Geralmente tem inicio
abrupto desencadeado por infecgbes, drogas (litio, salicilatos, beta bloqueadores e
outros), retirada de corticoides sistémicos inadvertidamente administrados nos
portadores da forma vulgar, gestacéo, hipocalcemia entre outros. S&o0 comuns o0s
sintomas sistémicos de febre, mal-estar e astenia. Complicagbes como infegdes,
disturbios metabdlicos e hemodinamicos com necessidade de internagdo do paciente
nao sao raros, neste tipo de psoriase. ¥

A forma pustulosa pode, ainda, se manifestar de maneira localizada nas palmas
e plantas, tendo predilecédo pelo cavum dos pés. Nesse caso, o curso de inflamacéao
e recorréncia sdo mais cronicos e indolentes. Geralmente ndo existem sintomas
sistémicos, porém, devido as fissuras, exsudacido e por acometer maos e pés, traz
consigo uma enorme morbidade. ©

Quando ha uma generalizagdo das lesbes de pele, de qualquer uma das
formas, esta-se diante da forma eritrodérmica. Aqui o paciente apresenta um eritema
generalizado (mais de 90% da superficie corporal), descamacgao intensa, edema,
exsudagao, prurido e, as vezes, alopecia. Sinais e sintomas gerais, como febre,
hipotensao, desidratacao e infecgdo secundaria, podem estar presentes. (%)

Outra forma de apresentagdo € a psoriase ungueal. Ela pode aparecer
associada a qualquer uma das formas anteriormente citadas ou de maneira isolada.

Essa apresentacéo sera abordada de maneira aprofundada adiante.

1.5 Apsoriase ungueal

A unha recobre a parte distal dos dedos e tem fung¢ao primaria de protecao das
extremidades. Também, devido a pressdo oposta nas polpas digitais, contribui para
uma maior habilidade discriminatoria nas pontas dos dedos, permitindo manuseio
mais preciso de instrumentos. Além disso, tem fungdo de escavar, ataque e defesa.
E, principalmente, nos dias atuais, através de sua decoragado, serve de aderego
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estético. Por esses motivos, a doenga ungueal compromete tanto a qualidade de vida
dos pacientes.('?)

Pacientes com doenga ungueal tém uma pior qualidade de vida mensurada
pelos testes disponiveis atualmente, como o indice de dermatologia de qualidade de
vida (DLQI- Dermatology Life Quality Index). Os pacientes com alteragcbes de leito
ungueal e matriz concomitantemente pontuam, de maneira mais significativa que os
que tém apenas um dos dois tipos de alteragdo. Se além disso, os pacientes
apresentarem artrite psoriasica associada, o indice é ainda mais alto.('®

Primeiramente, & preciso conhecer a estrutura normal da unha e todos os seus

elementos anatdbmicos de interesse (Figura 1).

Figura 1 - Elementos anatémicos da unha

Borda Livre
Hiponiquio
Lamina Ungueal

Prega Ungueal Sulco Ungueal

Lateral

G Leito Ungueal
Linula
Eponiquio

pomd Matriz

Prega Ungueal
Distal

Fonte: arquivo pessoal da aluna

A matriz € a area germinativa da unha e esta situada logo abaixo da prega
proximal. Possui trés subdivisbes que dao origem as diferentes camadas da lamina:
a porgcao dorsal gera a camada mais superficial da ldmina; a porgéo intermediaria
forma a segunda camada; a porgéo ventral da origem a lamina ventral. Essa ultima
também recebe elementos do leito ungueal conforme modelo esquematico ilustrado
na Figura 2, proposto por Jiaravuthisan e colaboradores em artigo de revisédo, baseado
no trabalho de Zaias (1969). (12). (14)
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Figura 2 - As subdivis6es da matriz e como contribuem para formar as subdivis6es da lamina.

proximal nail fold B
eponychium - l
orsa
——— — . N 2 intermediate — nall plat
g — e ventra sub-divisions
4 — nail bed ~_

dorsal proximal nail fold
ventral proximal nail fold

distal phalanx

sub-divisions

Fonte: Jiaravuthisan et al. Psoriasis of the nail: anatomy, pathology, clinical presentation, and a
review of the literature on therapy. J Am Acad Dermatol. 2007 Jul;57(1)1-27.0'?

A matriz € composta por queratinécitos dispostos em duas a trés camadas,
alinhados de tal forma que a divisdo e maturagao das células proporciona o
crescimento obliquo e para a frente. A células se tornam progressivamente achatadas
e sofrem a lise do nucleo e incorporagéo a lamina. (12) (14)

A lamina ungueal é a estrutura translucida e rigida que recobre a ponta dos
dedos. A cor rosa-claro reflete a vascularizagdo do leito ungueal. E composta por
células escamosas queratinizadas, chamadas de onicécitos, achatadas e agrupadas
em lamelas muito aderidas.(*® Ela é dividida em trés camadas e recebe o nome de
acordo com a regido da matriz que a origina. A camada mais superficial é a dorsal. A
camada intermediaria é a mais grossa; e a ventral, a mais fina.(12) (14)

A porcédo branca adjacente a prega ungueal proximal, denominada lunula, é a
parte distal e ventral da matriz ungueal, que é visualizada por transparéncia.('® O
epitélio do leito ungueal € composto por poucas camadas celulares. O limite entre a
ldamina ventral e o leito € mal definido, sugerindo que o segundo contribua com a
formagao da primeira. A queratinizagdo € abrupta e sem camada granulosa, que s6
reaparecera no hiponiquio. A adesao da lamina ao leito se da através de estrias no
sentido do eixo longitudinal da unha. A derme apresenta multiplos corpusculos
glébmicos que representam anastomoses arteriovenosas. Na parte proximal, o aparato
ungueal (matriz e leito) € ancorado ao peridsteo através de fibras de colageno densas.
O subcutaneo ¢ escasso.!'®

O hiponiquio, localizado na borda livre da unha, marca a transi¢ao do leito
ungueal para a epiderme normal da prega ungueal distal. A banda onicodérmica, que
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€ uma porgao do hiponiquio, tem fungéo de prote¢ao da unha contra agentes externos
infecciosos e quimicos.('?)

Dessa forma, existem varias possiveis alteragbes ungueais de psoriase. A
apresentacao clinica € dependente do sitio anatdmico que esta comprometido, do
grau da inflamagao e da consténcia da inflamacéao.

Em 1969, Zaias descreveu essas alteragdes clinicas correlacionando com a
histopatologia e construindo modelos esquematicos para melhor compreens&o. Esses
conceitos foram revisitados por Jiravuthisan em artigo de revisdo em 2007. (12). (14)

As alteragdes possiveis nos pacientes com psoriase sdo: pitting, onicélise,
hiperqueratose, mancha em 6leo, hemorragias em estilhago, crumbling, pontos
vermelhos na lunula, sulcos de Beau, onicomadese e estrias longitudinais.

Pittings s&o depressdes na lamina dorsal de varios tamanhos. Essa alteragéo,
apesar de ser descrita como a alteragdo mais comum na psoriase ungueal, ndo é
exclusiva dessa doengca. Também € encontrada na alopecia areata, liquen plano, e
eczemas. As depressdes sdo causadas por focos de células paraceratéticas que se
desprendem deixando a depressao marcada na lamina. Apesar de ser uma lesao
descrita como originada na matriz, a prega ungueal proximal pode, em alguns casos,
contribuir com a formagao desses focos de paraceratose. (12 (14)

Crumbling € descrito como resultado da confluéncia de pittings devido a uma
longa duracgao de psoriase ungueal na matriz proximal. A unha adquire o aspecto de
desmoronamento.('®)

A leuconiquia também seria causada por focos de paraceratose, mas dessa
vez na porgao intermediaria ou ventral da matriz. As linhas brancas se formariam nas
areas de deposigdo das células paraceratoticas. (12)

Quando a matriz intermediaria e a ventral s&o afetadas, pontos vermelhos na
[unula podem ser visualizados. A lunula pode também ficar inteiramente eritematosa.
(12)

O sulco de Beau, ou sulco transversal, acontece quando o grau de inflamagéao
local é tdo pronunciado e agudo que atinge as trés porgbes da matriz e, as vezes, 0
leito ungueal. Esse elemento também aparece em outras doencgas sistémicas com
forte repercusséo do estado geral do paciente. Nesses casos aparecem em todas as
unhas de maneira simétrica. Segundo a sugestdo de alguns autores, a denominagao
de sulcos transversais seria mais apropriada, no caso da psoriase, para diferenciar da
primeira condi¢cdo. Esta alteragdo também esta associada ao risco de desenvolver
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artrite psoriasica de acordo com Zenke e colaboradores. Por esse motivo, os autores
sugerem, inclusive, a incorporagao dos sulcos transversais nos indices de avaliagao
de psoriase ungueal.('")

Outro elemento atribuido a inflamag¢do na matriz sdo as estrias longitudinais.
Em alguns casos mais graves, chegam a evoluir para onicorrexe. Enquanto o sulco
transversal ocorreria por uma inflamag&o aguda e intensa, as estrias se formariam
devido a inflamacao crénica da matriz. (1®)

As alteragdes do leito ungueal, como mancha em 6leo e onicolise, também sao
causadas por focos de paraceratose no epitélio. Histologicamente, também ha
espessamento do estrato corneo e acantose. Tudo isso leva uma tendéncia ao
descolamento da l&mina, principalmente se essas alteragbes estdo presentes no
hiponiquio!'”). A mancha em dleo também apresenta exsudatos serosos que conferem
a coloracgao especifica. (18

As hemorragias em estilhago ocorrem por ruptura dos delicados capilares
localizados no leito ungueal. Elas assumem o formato linear devido a configuracdo da
juncao leito-lamina. Esse também ndo é elemento exclusivo da psoriase ungueal.
Surgem devido a traumas, eczemas, vasculites, endocardite e até por fragilidade
capilar em pacientes higidos.(?)

A hiperceratose subungueal resulta da deposicdo de células (cornedcitos)
debaixo da lamina ungueal. Nesses casos, a camada granulosa do hiponiquio tende
a desaparecer. Também ha vasodilatacdo e uma pequena reacao inflamatéria por
linfécitos nessa regido.(1?)

As lesdes ungueais acontecem em 50% dos pacientes ao diagnostico de
psoriase. Porém, durante toda a histéria de vida da doenga, podem atingir 80-90%
dos pacientes. Nos pacientes com artrite psoriasica, a prevaléncia é de 70%. Existem
evidéncias de que a psoriase ungueal & considerada preditora de acometimento
articular.(®)

Choi e colaboradores, em seu trabalho, identificaram que 85% dos pacientes
portadores de psoriase tinham doenga ungueal. No subgrupo de artrite psoriasica,
esse indice atingia 100% dos pacientes. Também encontraram que a forma pustulosa
palmo-plantar seria uma apresentagao de alto risco. Outro elemento associado ao
risco de desenvolver artrite foi a hiperlipemia. 2%

O diagndstico da doenga € eminentemente clinico, associado a presenga de
lesdes de psoriase na pele. Em situagdes nas quais a psoriase ungueal aparece de



22

forma isolada, o diagnostico € um desafio. Nessas situagdes o uso de dermatoscopia,
clipping ungueal ou a bidpsia ungueal podem auxiliar.

A dermatoscopia permite uma melhor visualizagdo dos pequenos pittings e
hemorragias em estilhago. Além disso, por meio deste método dela pode-se
reconhecer a borda eritematosa adjacente a onicdlise, as vezes imperceptiveis a olho
nu, que é especifica da onicdlise apresentada na psoriase 21,

A dermatoscopia do hiponiquio, que precisa ser realizada com aumento de 40
vezes, demonstra capilares dilatados, alongados, tortuosos e com distribuicdo
irregular. Essa densidade aumentada se correlaciona diretamente com a gravidade
da doenca. Apos a resposta ao tratamento, ha a redugdo quantitativa desses vasos?).

O clipping tem a vantagem de nao ser um procedimento invasivo, n&o causar
distrofia ungueal e ser de facil realizacdo. Werner e colaboradores encontraram um
espessamento da regido subungueal com hipercornedcitos proeminentes, lagos
serosos, bactérias, neutrdfilos e colecbes de sangue nas unhas dos pacientes
psoriasicos com distrofia ungueal. Nesse artigo, os autores também pontuam que a
auséncia de fungos associada a presenca de neutrofilos seria um elemento
diagndstico de psoriase ungueal. Curiosamente, esses achados também se repetiam
nas unhas clinicamente normais, desses mesmos pacientes. (23

As mesmas autoras, quando avaliaram o clipping ungueal dos pacientes
portadores da forma cutanea de psoriase e pacientes portadores de artrite psoriasica
com e sem distrofia ungueal, concluiram que os achados de ambos os grupos sao
muito semelhantes, sendo o espessamento subungueal, o achado mais significativo
nos pacientes com psoriase cutdnea e onicodistrofia. Nesse estudo, as unhas
clinicamente normais também apresentavam altera¢gdes microscépicas tanto no grupo
de artrite psoriasica quanto no grupo da forma cutanea. 24

A biopsia da unha, apesar da desvantagem de ser invasiva e poder causar
cicatriz definitiva, pode ser utilizada para a conclusao diagnéstica. O hiponiquio perde
sua camada granulosa enquanto a matriz e leito ungueal voltam a desenvolvé-la.
Acumulos de paraqueratose com infiltrados de neutrofilos e lagos serosos de material
proteico na lamina e subungueal favorecem o diagndstico (18) (19),

Outro fator a ser considerado na avaliagao da unha dos pacientes com psoriase
€ a alta taxa de infeccdo por fungos. Isso é de extrema relevancia porque a
onicomicose é uma doenga prevalente na populagdo em geral, e o diagndstico

diferencial com lesdes de psoriase as vezes € um desafio. Além disso, a infeccéo
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pode propiciar o fendmeno de Koebner, piorando as lesdes de psoriase. Dessa forma,
€ essencial descartar a presenca de fungos e trata-la, quando presente. As unhas
acometidas pela psoriase tém uma predisposicao para adquirir esse tipo de infecgéo
justamente por ndo terem sua estrutura preservada. (2

Apoés o diagndstico da psoriase ungueal, € necessario avaliar a gravidade
dessas alteragdes. Isto € importante para o seguimento individual dos pacientes e
padronizacao de estudos que avaliam as opg¢des terapéuticas.

O indice NAPSI, Nail Psoriasis Severity Index, é o mais utilizado. E um sistema
de graduacéao simples, objetivo e reprodutivel. Cada unha é subdividida, através de
dois eixos perpendiculares, em quatro quadrantes. Cada quadrante é avaliado sobre
a presenga ou auséncia de alteragbes de matriz (pitting, leuconiquia, crumbling ou
pontos vermelhos na Iunula) ou alteragées de leito (mancha em Ooleo, onicdlise,
hiperceratose ou hemorragias em estilhago). Atribui-se o valor de 1 para cada
quadrante positivo para os elementos de matriz e 1 para cada quadrante positivo para
os elementos de leito. O valor possivel para cada unha é de 0-8. Somam-se os valores
de cada unha e dessa forma tem-se o indice geral (?),

O Target Napsi compreende a avaliagdo desses mesmos parametros, mas
apenas para uma unha selecionada, geralmente, a mais gravemente afetada. Nesse
caso, € atribuido valor 1 para cada achado alterado. Portanto, o valor varia de 0-32.
(26)

Apesar do NAPSI ser o indice mais utilizado, existem varios questionamentos.
Uma das criticas € a auséncia de estrias longitudinais e sulcos de Beau ou
fransversais que sdo muito comuns em pacientes psoriasicos. A outra € a presenca
de leuconiquia, um achado nada especifico, como critério de contagem do indice. ")

Outro ponto é que o NAPSI ndo é suficientemente sensivel para detectar
melhora no tratamento através da diminuicdo da quantidade de elementos, pois avalia
apenas a sua presenca ou auséncia. Dessa forma foi proposto o NAPSI modificado,
que além de contabilizar os elementos presentes, atribui uma escala de 0 a 3, de
acordo com a gravidade com que cada elemento aparece. (%8

Outros indices também utilizados na avaliagdo da gravidade de psoriase
ungueal e resposta terapéutica incluem: Physician Global Assessment, Baran,
Psoriasis Nail Severity Score, Nail Area Severity, Nail Psoriasis Quality of Life, entre

outros. (29
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Em relacdo a terapéutica da psoriase ungueal, atualmente, ainda é planejada
levando-se em consideracdo a associacdo e a extensao da doenga de pele e/ou
associacao com doenca articular.

Se existe apenas um problema localizado nas unhas, a primeira recomendacao
€ a terapia topica com corticoides de alta poténcia associados ou nao ao calcipotriol.
Caso néo haja resposta, a infiltragdo da matriz com corticoides também & bem aceita.
(19)

Nos casos de falha terapéutica ou nas quais haja dor ungueal de forte
intensidade, tratamentos sistémicos com metotrexato, ciclosporina, acitretina,
adalimumabe, etanercept, infliximabe sdo recomendados. (19

Outro ponto € que as alteragdes de leito e matriz refletem inflamagdes em locais
anatébmicos diferentes na falange distal. Portanto se pode supor que se devem
considerar essas particularidades na analise da terapéutica.

Em uma comparagao entre metotrexato e ciclosporina, metotrexato foi mais
efetivo no controle das alteragées de matriz e a ciclosporina, nas do leito ungueal®°).

Outro estudo que avaliou o tratamento da psoriase ungueal com infliximabe
descreveu que as alteragdes do leito ungueal tém uma resposta terapéutica mais
rapida que as da matriz ®").

E importante lembrar que as unhas crescem a uma velocidade de 3 a 4 mm por
més. Dessa forma, a renovagao completa da lamina, da matriz ao hiponiquio, leva
entre 5 a 7 meses. Portanto, a avaliagdo de resposta terapéutica deve ser a longo
prazo, acima de 7 meses. 2

O incébmodo e a limitagcdo que essa apresentacdo da psoriase traz aos
pacientes foram documentados em estudo com 1459 pacientes. Nesse estudo,
Klassen e colaboradores relatam que 35% dos pacientes apresentam dor de
intensidade variavel. Vinte e um a 25% dos pacientes ndo conseguiam colocar
sapatos ou meias, e todos mostraram um comprometimento importante da qualidade
de vida medida pelo DLQI. (13

Apesar do comprometimento da qualidade de vida nos portadores de psoriase
ungueal ser muito relevante, a informagao de que existem indicios de inflamagéao
sistémica subjacente € o que deve nortear o pensamento clinico no momento do
diagnostico, da avaliagdo da gravidade e a opgéao terapéutica.

Alteracdes ungueais estédo presentes em 40% dos pacientes psoriasicos. Mas
quando ha artrite associada, essa porcentagem aumenta para 80% dos individuos.
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Por esse motivo, as doengas ungueais sdo consideradas preditoras de artrite
psoriasica. 3

Zenke e colaboradores compararam dois grupos: O primeiro com artrite
psoriasica e o segundo com a forma exclusivamente cutanea da psoriase. Os dados
foram analisados quanto aos achados clinicos nas unhas e a presenga de entensite
no tendao de Aquiles e artrite na articulagéo interfalangeana distal (DIP). Os sulcos
transversais se associaram fortemente com a presenca de entesite no tendao de
Aquiles e artrite na articulagdo interfalangeana distal. Além disso, os achados de
onicolise e a hemorragia em estilhago mostraram relagéo estatisticamente significante
com a artrite interfalangeana distal. (")

Mas como explicar essa ligagcédo entre unha e artrite psoriasica?

McGonagle e colaboradores, dentro da elaboragdo do conceito de doencga
autoinflamatéria, descreveram que as énteses sao pontos de micro traumas repetidos
e diarios, e que uma desregulagéo local, no processo de cicatrizagéo, seria o evento
inicial que desencadearia a artrite psoriasica. ¢4

Também ampliaram o conceito de que a éntese seria unicamente o ponto de
insercéo do tendao ao osso. Mais do que isso, a éntese compreende os tecidos moles
(tendao, ligamento e a fibrocartilagem) e o tecido duro (fibrocartilagem calcificada,
osso adjacente e rede trabecular). 34 3%

A entesite, além de ter a inflamac&o do ponto de inser¢do do tendao, exibe uma
osteite e inflamacédo de tecidos adjacentes. Também ha focos de inflamagao a
distancia do ponto de ancoragem. A explicagdo se baseia na ideia que a éntese tem
a reponsabilidade de dissipar a carga articular e por isso distribui o stress aos tecidos
contiguos. 34

No caso da relacdo unha-artrite psoriasica, deve-se lembrar que a
particularidade da anatomia local torna muito proximas a unha e a articulagao
interfalangeana distal. Fibras do tendao extensor dos dedos, além de fazer parte
dessa articulagéo, envolvem a matriz ungueal, se espalham e se fundem por todo o
periosteo na falange distal e estdo conectadas ao leito ungueal. Além disso,
ligamentos colaterais também s&o responsaveis por ancorar a parte lateral da unha.
Por isso, a inflamagao dos tecidos moles adjacentes a essa articulacdo acaba por
envolver toda a rota ungueal. %)

Nesse sentido, Ash e colaboradores pesquisaram a presenga de entesopatia
dos membros inferiores (quadriceps, Aquiles, patela, e fascia plantar), diagnosticada
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por ultrassonografia, nos pacientes psoriasicos sem sintomas de artrite psoriasica,
subdividindo-os em grupo com e sem alteragbes ungueais, e grupo controle de
individuos saudaveis. Os autores observaram que a inflamacéo dos tecidos moles nos
pacientes com alteragcbes ungueais era maior que no grupo de psoriase sem
acometimento da unha assim como no grupo controle. Verificaram, também, que os
achados crénicos de entesofitos também eram mais frequentes nos pacientes com
psoriase ungueal do que no grupo controle, e até mesmo que no grupo de psoriase,
mas sem alteragdes ungueais. Outro ponto é que os achados inflamatérios na éntese
tinham correlacdo com a duracédo da doenga, mas ndo com o PASI. Concluiram que,
nesses pacientes, a doenga ungueal esta de alguma forma ligada a expressao de
entesopatia incluindo as formas subclinicas.®7)

Outro ponto a ser analisado € o que significa cada tipo de alteragdo ungueal
nesse complexo quebra-cabeca.

Dalbeth e colaboradores, através de seus estudos, descreveram que o edema
0sseo da falange distal esta associado a psoriase ungueal nos pacientes portadores
de artrite psoriasica. E, mais ainda, que o segmento das unhas clinicamente normais
na linha de base, mas que ja apresentavam esse edema, mostrou o aparecimento de
onicolise e hiperqueratose a longo prazo. (38

Love e colaboradores, analisando 1116 pacientes, afirmaram que a onicdlise é
alteragéo clinica mais correlacionada com a artrite psoriasica. %

Por esses motivos, o estudo da unha, por todos, se mostra tao relevante.

A diferenca de abordagem e a capacidade de distingdo entre os detalhes do
exame ungueal, colocam o dermatologista na linha de frente no desenvolvimento
dessas pesquisas. Um estudo comparou a detecgdo de alteragbes ungueais por
reumatologistas e dermatologistas, concluiu que aproximadamente 15% dos
pacientes tinham outro diagndstico como onicomicose ou onicosquizia, nao
relacionados a psoriase quando avaliados pela primeira especialidade. Isto confere
mais uma vantagem ao exame ungueal ser feito por dermatologistas: a

especificidade.*?)

1.6 A artrite psoriasica como principal comorbidade associada a psoriase

A artrite psoriasica € uma desordem musculoesquelética, soronegativa,

crbnica, que acontece associada a psoriase. Incide em 10 a 20% dos pacientes.
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Noventa por cento dos casos tém a forma cutanea antecedendo a articular em média
8,5 anos.® ®

Primeiramente descrita por Wright e Moll, em 1973, foram descritos cincos
padrdes: oligoarticular, mutilante, poliarticular, axial e dactilite.

Contudo, essa é uma doenca de amplo espectro clinico, e quadros superpostos
dessas cinco subdivisbes podem acontecer. Também a evolugdo de um paciente de
uma forma para outra n&o é rara. Por isto, atualmente, a tendéncia é a classificagao
em poliarticular, oligoarticular e axial. 4"

O unico padréo caracteristico é a artrite de interfalangeana distal associada a
onicopatia. Por causa da intima relagdo do tendao extensor dos dedos e o aparato
ungueal, a entesite nesse tendao acaba por refletir na matriz e leito, ocasionando as
diversas alteracdes possiveis da onicopatia psoriasica: pitting, crumbling, leuconiquia,
pontos vermelhos na lunula, onicolise, mancha em 6leo, sulcos de Beau, leuconiquia
e estrias longitudinais.(18)

Devido a sua complexa e variavel apresentagdo, o diagndstico da artrite se
torna um desafio para reumatologistas e dermatologistas.

Em 2006, surgiu o critéerio CASPAR, considerado gold standard para o
diagnostico de artrite psoriasica (Quadro 1). Esse sistema de pontuagdo tem
sensibilidade de 91,4% e especificidade de 98,7%. Ele se baseia na presenca de
doenga inflamatoria articular (periférica, axial ou entesitica), e o paciente deve atingir
3 ou mais pontos, baseados nas categorias a seguir:41) (42)
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Quadro 1 - Critérios CASPAR

a. Atual - 2 pontos
1) Evidéncia de psoriase b. Histoéria pessoal - 1 ponto
c. Historia familiar - 1 ponto
2) Distrofia ungueal a. Pitting, onicdlise e hiperqueratose - 1
ponto
3) Fator reumatoide Negativo - 1 ponto

a. Inflamacgao atual de um dedo em sua

totalidade - 1 ponto

4) Dactilite b. Historia de dactilite - 1 ponto
a. Ossificagdo bem definida préoxima as
5) Evidéncia radiografica de margens articulares a radiografia de
neoformacao déssea justa-articular maos e pés - 1 ponto

Assim, a detecgcdo e a padronizagdo do diagnostico da artrite psoriasica
melhoraram substancialmente. Porém, a principal critica é se esse sistema é capaz
de auxiliar os dermatologistas e médicos generalistas no diagndstico da doenga. Isto
porque ele se baseia na presenca de doenca musculoesquelética inflamatéria e essas
especialidades podem n&o reconhecer a dor articular tipo inflamatéria. %)

Ha uma tendéncia a considerar a entesite como a lesdo precursora da artrite
psoriasica. Isto porque varios trabalhos indicaram a presenca de entesite subclinica
em pacientes psoriasicos*4):(4%). (46). (47) g em articulagdes assintomaticas de portadores
de artrite psoriasica® (49 Qutra analise interessante demonstrou que os pacientes
portadores de artrite psoriasica apresentam entesites em numero maior de sitios
anatdémicos que os pacientes portadores exclusivamente da forma cutanea. (°0)

McGonagle, em sua propria definigdo de doenga autoinflamatéria, descreve
que a éntese, por ser o ponto de ancoramento do tendao ao osso, é o local mais
submetido a stress mecénico do corpo. Essa regiao é responsavel por dissipar a carga
recebida durante os movimentos. Esse trauma repetido, em individuos predispostos
geneticamente, gerariam uma resposta alterada a cicatrizacdo. Durante esse
processo, a inflamagao inerente seria amplificada e tomaria rumos patolégicos @ ),

A necessidade da deteccdo precoce € cada vez mais valorizada.
Anteriormente, a artrite psoriasica era encarada como uma doenga de curso suave.

Porém, a partir de estudos em doencga precoce, verificou-se que varios pacientes ja
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tinham erosdes Gsseas em intervalos de tempo de 1 a 2 anos do inicio dos sintomas
(43) (51) (52)_

Haroon e colaboradores avaliaram 283 pacientes com diagndstico de artrite
psoriasica, e concluiram que um atraso de 6 meses no diagnostico de artrite pode
levar a um maior dano radioldgico e piora da fungdo articular. Também, no subgrupo
de atraso de 1 ano no diagndstico, foi mais frequente a forma mutilante e mais grave
da artrite. Nesse subgrupo, o numero de pacientes que conseguiu remissao (auséncia
de articulagdes doloridas e inchadas por 12 meses consecutivos) sem a necessidade
de medicacdes era baixo 1),

Diante disso, é real a necessidade de aprimorar o diagndstico precoce e, mais
ainda, capacitar a especialidade de dermatologia a reconhecer ou, pelo menos,
suspeitar dos quadros articulares. Isso porque os pacientes iniciam seu seguimento
em clinicas dermatologicas e a literatura sugere que ha subdiagndstico de artrite
psoriasica, por parte dessa especialidade, mesmo quando o quadro clinico ja esta
instalado () ®),

Mease e colaboradores, ao analisar 949 pacientes de clinicas dermatologicas
nos Estados Unidos e Europa, concluiram que um tergo ja apresentava artrite
psoriasica. Desse nimero (285), 41% nao tinham diagndstico prévio. @

Na Alemanha, 1511 pacientes dermatolégicos foram abordados por
reumatologistas quanto ao diagnostico de artrite psoriasica. Vinte por cento desses
pacientes receberam o diagndstico de artrite. E ainda mais importante, foi o fato de
que 85% eram diagnosticos novos. De acordo com esses numeros, O0s
dermatologistas podem esperar que um em cada cinco pacientes terdo artrite
psoriasica (7).

Com essa preocupacgao, varios questionarios foram criados, com intuito de
aumentar a deteccdo de pacientes com artrite psoriasica. O estudo CONTEST,
comparou trés questionarios: PEST(Psoriasis Epidemiology Screening Tool), TOPAS
(Toronto Psoriatic Arthritis Tool) e PASE (Psoriatic Arthritis Screening and Evaluation).
Os resultados sugeriram que a maioria dos pacientes com doenga periférica seria
diagnosticada, porém ha uma lacuna para os casos de doenga axial e entesite. Além
disso, todos identificaram outras doengas musculoesqueléticas que exigiriam um
maior refinamento para diagnostico. Ou seja, dermatologistas que utilizassem esses
questionarios continuariam a encaminhar para os reumatologistas casos de artrites

nao inflamatorias (baixa especificidade), o que nao é ideal %3
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Em um grupo de dermatologistas experts, a recomendacao de atencéo foi para
a localizacdo de lesdes psoriasicas nas unhas, couro cabeludo e nadegas porque,
segundo consenso entre eles, seriam pacientes com maior risco de desenvolverem
artrite. Também especial aten¢ao deve ser dada a pacientes com porcentagem alta
de acometimento cutaneo medido pelo BSA (Body Surface Area).%*

Vilani e colaboradores frisaram a importancia de uma boa anamnese, feita por
dermatologistas, com intuito de identificar sintomas suspeitos. O questionamento deve
procurar abordar dores inflamatorias periféricas, axiais ou em nadegas e a dactilite.
Perguntas como: A dor te acorda a noite? Existe rigidez matinal? A articulagéo ja
inchou? Os dedos ja incharam e adquiriram aspecto de salsicha? Todas as respostas
afirmativas elevam o grau de suspeigao. %

Desse modo, a ideia de identificar parametros clinicos ou radiolégicos que
permitam predizer os pacientes que evoluirdo para artrite seria considerada a situagéao
ideal.

Entre todos os parametros clinicos ja avaliados e identificados, as alteragdes
ungueais s&o as mais aceitas como preditoras da artrite psoriasica. Existe um risco
aumentado de desenvolver a artrite nos pacientes portadores de lesdes ungueais,
comprovados por varios estudos. 7). (56). (57). (58) A anatomia peculiar dessa area, em
que existe uma intima relacéo entre a matriz ungueal e a insergéo do tend&o extensor
dos dedos, pode explicar esse fendmeno devido a entesite nesse tenddo. (9

Aydin e colaboradores demonstraram que pacientes portadores de psoriase
cutdanea com alteragbes ungueais apresentavam entesopatia no tenddo extensor
distal dos dedos. Porém, a afirmacao de que a lesdo ungueal seria decorrente da
inflamacgéo adjacente a matriz e ocorreria por contiguidade foi questionada, porque
nesse estudo, esta associagédo existia ndo somente em alteragdes de matriz como
pitting, leuconiquia, mas também com alteragbes de leito ungueal como onicodlise e
hiperceratose. (60)

Entender, portanto, o significado das alteragdes ungueais, pode, em ultima
analise, trazer respostas sobre quais pacientes de fato apresentam entesites
subclinicas e risco para evolucao de artrite.

No sentido de atuar no momento mais precoce possivel do desenvolvimento da
artrite psoriasica, os exames de imagens sdo grandes aliados, pois sdo mais sensiveis
para detectar alteragdes que o exame clinico. Além disso, tanto a ultrassonografia de

alta resolucdo como a ressonancia nuclear magnética podem ser usadas para
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investigac&o diagnostica, oferecendo informacdes para o diagnostico diferencial entre
as artrites reumatoldgicas inflamatorias, além de apresentarem parametros para
acompanhamento de resposta terapéutica. 6"

Desta forma, essas modalidades de imagem tém um grande papel no
progresso da compreensao das artrites inflamatorias.

1.7 O uso do ultrassom no diagnoéstico

O ultrassom se tornou uma ferramenta muito 0til na reumatologia e
dermatologia. Com o surgimento de transdutores acima de 15 Mhz, também chamado
de ultrassom de alta frequéncia, € possivel observar em detalhes estruturas
superficiais como tenddes, pele e anexos. Com esses transdutores, € possivel ter uma
boa resolugdo de estruturas de até 0,1 mm. Porém a penetracdo diminui a
aproximadamente 6 mm de profundidade. (62 (63)

Para o exame de ultrassom, é necessario avaliar os quatro modos: modo B ou
escala de cinzas, modo Color, modo Power Doppler e doppler espectral.

O modo B ou escala de cinzas avalia a estrutura de interesse através de um
mapa de cinzas. A ecogenicidade € determinada pela capacidade de refletir as ondas
sonoras. Quanto mais reflexiva a estrutura, mais hiperecogénica a estrutura se
apresenta. Estruturas com baixa quantidade de agua sao altamente reflexivas,
portanto, as ondas sonoras refletem uma imagem branca ou hiperecogénica. Quando
o tecido n&o oferece resisténcia, ha propagacgéo da onda acustica e a reflexao é baixa,
assim se tém as imagens anecoicas. ¢4). (65)

O modo color Doppler faz o estudo da vascularizagéo, tanto a normal quanto a
envolvida nos processos patogénicos, como a inflamag&o e neoangiogénese. Esse
modo é geralmente representado por duas cores: azul e vermelho, a depender se o
fluxo sanguineo se aproxima ou se afasta do transdutor.(¢®

O modo power Doppler tem uma sensibilidade maior em detectar fluxo
sanguineo de baixa velocidade e é particularmente interessante no estudo da
neoangiogénese das lesbes inflamatorias e também na vascularizagdo ungueal
fisiologica. 69

A funcdo Doppler espectral detecta a onda pulsatil vascular; e através das
medidas dos picos sistdlicos e diastélicos, é possivel calcular o indice de resisténcia
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vascular interno (IR) através da férmula minimo fluxo sistolico-final do fluxo diastolico/
fluxo sistolico. (68
Ha estudos em investigagcdo que tentam tragar a correlagéo entre a resisténcia

vascular e a presenca de inflamagéo em diversos sitios, incluindo a unha.(®)

1.7.1 Ultrassom no estudo das énteses

Em sua publicagdo de 2015, o grupo OMERACT (Outcome Measures in
Rheumatology) reforca que o ultrassom n&o pode ser mais encarado como
controverso na reumatologia. Ao contrario, € uma modalidade bem estabelecida para
investigagdo e condugdo das artrites inflamatorias. ©€7)

O ultrassom é um método amplamente aceito no estudo das énteses. (¢8) (63) E
um exame de baixo custo, reprodutivel e que pode ser usado para diagndstico e
acompanhamento de tratamento, ja que ndo utiliza radiagdes ionizantes. ¢°) Também
pode ser util para administracao intralesional de corticoides.

Esse método é considerado mais sensivel em relacdo a radiografia e com
semelhante acuracia comparado a ressonancia nuclear magnética. ¢

A entesopatia é definida como regido anormal hipoecoica com perda da
arquitetura normal fibrilar e ou espessamento do tendao ou ligamento, no ponto de
ancoragem, vista em dois planos perpendiculares e pode exibir sinal de power Doppler
e/ou alteragdes osseas, incluindo entesofitos, erosdes e irregularidades.®): (70)

Como ja mencionado, ha uma tendéncia a considerar a entesite uma leséo
precursora da artrite psoriasica. McGonagle e colaboradores descrevem o papel do
complexo sindvia-éntese na inflamacao do tendao e capsula articular. Relatam que
mesmo pacientes saudaveis tém alteragdes nesses pontos de ancoragem que
cicatrizam, gerando pequenos danos que nao trazem repercussdées clinicas. Porém,
pacientes com espondiloartropatias se desviam por uma rota inflamatéria mais
pronunciada que incluem os tecidos moles adjacentes e acabam por gerar artrites
sintomaticas e dano funcional. 3%

Varios trabalhos indicaram a presenca de entesite subclinica em pacientes
psoriasicos da forma cutanea. “4 4% Foram relatados entesopatia subclinica no
tenddo de Aquiles “7) quadriceps, patelar, “®) tenddo extensor dos dedos,®% entre

outros.
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Naredo e colaboradores demonstraram entesopatia, através da
ultrassonografia, mais frequente em pacientes psoriasicos da forma cutanea do que
em grupo controle saudavel. Também observaram que esse achado nado se
correlacionava com o PASI, NAPSI ou duragéo da doenga.*4)

Bandinelle e colaboradores demonstraram entesopatia pela escala GUESS e
pelo power Doppler em articulagdes assintomaticas de portadores de artrite
psoriasica. Relataram também que esses pacientes tém uma frequéncia de sinal de
power Doppler positivo em mais énteses do que os relatados em estudos anteriores
(40,2% x 7,4%). Esse sinal de power Doppler mais intenso e frequente € independente
da severidade da psoriase (medida pelo PASI) e da artrite (medida por escalas de
palpacao e dor em énteses).“9)

Outra analise interessante demonstrou que os pacientes portadores de artrite
psoriasica apresentam entesites em numero maior de sitios anatdbmicos que os
pacientes portadores exclusivamente da forma cutanea.®%

Gisondi,Tinazzi e colaboradores utilizaram o exame ultrassonografico,
empregando a escala GUESS de pontuagédo para avaliar as énteses dos membros
inferiores nos pacientes psoriasicos, mas sem sinais ou sintomas de artrite. A
pontuacao dessa escala foi superior a dos pacientes controles, especialmente quando
se analisa o espessamento do tenddo. A pontuacdo n&o se correlacionou com a
duragdo da doenga ou com o PASI. (46)

Esses mesmos pacientes foram avaliados em um segundo momento, trés anos
e meio depois. Na nova avaliacdo constatou-se que 23% desses pacientes
preenchiam os critérios CASPAR e receberam o diagndstico de artrite psoriasica.
Apesar da pontuagao da escala Guess ter se mantido estavel, observou-se que os
pacientes que desenvolveram artrite tinham uma pontuacgao inicial maior que os que
nao desenvolveram. Em uma regressao logistica, o espessamento do tenddo do
quadriceps foi o melhor preditor da evolugéo. Portanto, esse estudo aponta que o
espessamento do tenddo e anormalidades da éntese podem ser Uteis na identificacédo
de pacientes que evoluirdo para artrite. (/")

A escala mais utilizada para avaliacdo dos pacientes, a escala GUESS, leva
em conta apenas a escala cinza do ultrassom. A pontuacéo da escala GUESS avalia
cinco insergcbes dos membros inferiores: patela superior e inferior, quadriceps,
tuberosidade tibial, inser¢cdo superior do calcaneo e inferior. Leva em conta o
espessamento do tendao, a presenca de bursite, erosao e entesdfitos. A pontuacao
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maxima €& de 36. No entanto, essa escala nao se correlaciona tdo bem com atividade
da doenga na espondiloartropatias. (/%)

Dessa forma, a insergcao do parametro power Doppler como um elemento a
mais na diferenciagao dos pacientes portadores da forma cutanea e da forma articular
de psoriase ja vem sendo avaliada.

Quando se analisou o sinal de power Doppler além da escala de cinzas, Aydin
e colaboradores demonstraram a importancia do power Doppler na avaliacido da
entesopatia. O estudo demonstrou que a entesite relacionada ao sinal de power
Doppler é significativamente maior nos pacientes portadores de artrite psoriasica
comparados aos portadores da forma cutdnea mesmo quando avaliada a entesopatia
assintomatica. Esse estudo sugere que existe uma evolugcdo no sentido do
espessamento do tendao e posterior alteragao vascular local, com aumento do fluxo
representando um passo a mais na progressao da doenga. ("3

Da mesma forma que na escala de cinzas, foi demonstrado sinal de power
Doppler de maneira mais significativa nos pacientes portadores da forma articular da
psoriase quando comparados com a forma cutdnea. Esse sinal aparece com
intensidade e frequéncia maior nesses pacientes. Esse sinal em pacientes sadios &
muito raro.“8)

Seguindo esse raciocinio, Gutierrez e colaboradores propuseram um indice de
avaliacdo, dos portadores de artrite psoriasica, pré e pés-tratamento, segundo o sinal
de power Doppler. Esse indice pretende abordar diferentes regides anatémicas que
podem apresentar aumento do fluxo vascular no decorrer da doenca. Articulagdes,
tenddes, énteses, pele e unhas seriam graduadas em escala semiquantitativa de 0-3
e somados. A avaliagao aconteceria na linha de base e oito semanas apds iniciado o
tratamento. A diminui¢cdo do sinal foi considerada resposta terapéutica positiva, pois
o tratamento diminui esse sinal.("4)

O que é intrigante é porque o sinal de power Doppler ndo esta presente sempre
que ha entesopatia ou modificagdes nos tecidos adjacentes. Isso se deve ao fato de
que a entesite, bem como a sinovite, tém carater intermitente. E uma analise
instantanea pode n&o representar a inflamagao musculoesquelética cronica. (7

Nessa linha de raciocinio, os elementos foram divididos entre inflamagao dos
tecidos moles e elementos de dano tecidual, refletindo componentes reversiveis e
irreversiveis. Os elementos de inflamagéo de tecidos moles sao: hipoecogenicidade
do tend&o, espessamento do tendao, hipoecogenicidade da éntese, efusdo da bursa,
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sinal de power Doppler no tenddo, éntese ou bursa. Os elementos de dano tecidual
sdo: calcificagdo intratenddo, calcificagdo na éntese, entesdfitos, erosdo Ossea,
irregularidades ésseas.(®)

A relagao da entesopatia com as alteragdes ungueais foi descrita por Klassen
e colaboradores. Ela estudou o espessamento do tendado extensor dos dedos nos
pacientes psoriasicos com e sem alteragdes ungueais e em controles saudaveis.
Encontrou espessamento maior nos pacientes portadores de lesdes ungueais.
Interessante foi observar que nesses pacientes portadores de psoriase ungueal,
mesmo em dedos em que as unhas estavam normais, havia espessamento do
tenddo.(")

Em outro estudo, que também faz a correlacido entre éntese e alteracao
ungueal, Castellanos-Gonzalez e colaboradores encontraram entesopatia nos
tendbes das articulagbes interfalangeanas distais nos pacientes portadores de
psoriase cutanea sem artrite. Oitenta e dois por cento desses pacientes eram
portadores de psoriase ungueal. A entesopatia foi encontrada em 31% dos pacientes
portadores de psoriase ungueal contra 13,8% dos pacientes com unhas normais.
Havia uma correlagao positiva entre o target NAPSI e a entesopatia. Também, quando
cinco unhas estavam afetadas, havia uma sensibilidade de 69,6% sensibilidade e
59,7% de especificidade pela analise estatistica, que utilizou a curva roc, de se
encontrar entesopatia. (8

Deste modo, fica claro a existéncia de entesopatia subclinica nos pacientes
portadores de psoriase tanto na forma cutanea quanto na forma articular. E o segundo
grupo tem alteragdes mais frequentes e mais significativas. Além disso, de acordo
com os estudos apresentados, pacientes com entesopatia ttm uma chance maior de
evoluir para artrite psoriasica. Também existe correlagéo entre alteragbes ungueais,
aumento da chance de evoluir para artrite psoriasica e entesopatia subclinica em
portadores de psoriase.

O que ainda nao esta claro é o cut-off dos parametros ultrassonograficos que
tem valor de predizer a evolugéo para artrite e, dessa forma, justificar a intervencéo
precoce.

Durante a reunido do OMERACT 12, houve a proposta de futura agenda no
sentido de identificar e validar as anormalidades do ultrassom que podem ser incluidas
na avaliagdo ultrassonografica da artrite psoriasica e testar suas propriedades

métricas.®”)
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1.7.2 Ultrassom no estudo das unhas

Através da avaliagdo ultrassonografica da unha com transdutor de 20 Mhz, &

possivel distinguir todos os elementos da sua anatomia.

igura 3 - Fotografia de unha ultrassonograficamente normal
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Fonte: “Ultrasound in the management of nail disease”. Actas Dermosifiliogr. 2015 Nov;
106Suppl1:60-6 (7

1 - Em cortes longitudinais, a lamina ungueal aparece como estrutura bilaminar
com duas linhas hiperecogénicas bem definidas separadas por um espacgo virtual
anecoico. Nesse ponto, ndo ha consenso na nomenclatura de trilaminar ou bilaminar

2 - Abaixo esta o leito ungueal, que € uma zona hipoecoica

3 - Cortical 6ssea da falange distal dos dedos

4 - Prega ungueal proximal

5 - Matriz — area mais hiperecoica e proximal do leito ungueal

6 - Tendao extensor dos dedos — articulacao interfalangeana distal

Com o modo power Doppler, é possivel reconhecer um baixo fluxo vascular
fisiologico que corresponde a pequenas artérias e vénulas. (7°)

Wortsman e colaboradores descreveram as alteragdes encontradas nas unhas
de portadores de psoriase e sugeriram a sequéncia de progressao das alteragdes: o
achado mais precoce seria o espessamento do leito ungueal. A segunda alteragao
seria a perda da definicdo da lamina ventral. Em seguida haveria a formagao de
depdsitos hiperecoicos nessa mesma lamina. Com isso, as laminas tenderiam a se
fundir e espessar. Em fases mais avancgadas, as ladminas estariam fundidas,

espessadas e com a superficie ondulada. O espessamento geraria uma sombra
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acustica no leito. Também pontuou que a vascularizacdo estaria aumentada e
progressivamente ocuparia todo o leito em casos mais graves. (€%

O comunicado do grupo GRAPPA (Group for Research and Assessment of
Psoriasis and Psoriatic Arthritis) de 2016, sobre a entensite ungueal avaliada por
ultrassom nos pacientes portadores de psoriase e artrite psoriasica, corrobora os
achados de Ximena Wortsman. A alteracdo mais precoce seriam os depdsitos
hiperecoicos na lamina ventral, seguida da perda de definicdo dessa lamina,
ondulagdo nas laminas ventral e dorsal e fusdo das mesmas em ultima instancia.
Também faz mencgao a escala semiquantitativa de 0-3 de power Doppler: nivel 0 - sem
sinal de power Doppler, 1 - sinal confluente em menos de 25%; 2- sinal confluente
entre 25 e 50%; 3 - sinal confluente acima de 50% do leito. Também se refere ao
indice de resisténcia vascular interna, cujo valor menor que 1 seria indicativo de
inflamacéao. &Y

E possivel analisar a lamina também quanto ao seu espessamento. Vidal e
colaboradores publicaram estudo comparando o estudo da unha do polegar, por julgar
gue essa € a unha maior e mais frequentemente afetada, dos pacientes psoriasicos,
com casos controles. Nessa amostra houve diferengas significativas da espessura da
l&mina ungueal e do leito ungueal entre os casos e os controles saudaveis. O leito
ungueal tinha a grossura de 2,19mm média nos casos e 1,69mm nos controles. 2

Wortsman, porém, comparando pacientes psoriasicos e controles, nao
encontrou diferenga em relagdo a espessura da lamina, mas notou um espessamento
maior do leito em relagéo ao controle (3 mm para psoriasicos e 1,5 mm controles). &3

Sandobal e colaboradores compararam as unhas de pacientes com psoriase e
artrite psoriasica com um grupo portador de artrite reumatoide e sujeitos saudaveis.
Nesse estudo, anormalidades na lamina ventral da tabua ungueal foram a principal
caracteristica dos pacientes portadores de psoriase e artrite mesmo em unhas que
nao tinham alteragdo clinica. Também se constatou espessamento de leito ungueal
com cut-off de 2mm, estatisticamente significante, que distinguia entre os dois grupos
de psoriase e artrite reumatoide e saudaveis. Além disso, outro resultado
estatisticamente significante foi o aumento do fluxo vascular no leito ungueal e na
articulagdo interfalangeana distal, no grupo de artrite psoriasica sugerindo
neoangiogénese. &4

Marie Acquiter e colaboradores analisaram a frequéncia de entesite nos
pacientes sob risco de desenvolver artrite psoriasica (grupo 1 - alteragdes ungueais e
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grupo 2- psoriase inversa e couro cabeludo). Foram submetidos a avaliagao clinica e
ultrassonografica de 14 énteses e 12 unhas (10 das mé&os e 2 dos pés). A
vascularizagdo do leito ungueal n&o foi estatisticamente significativa entre os dois
grupos, mas o espessamento e a vascularizagdo da pele periungueal foi
significativamente diferente, sendo maior no grupo com alteragdo ungueal. &%

Arbault e colaboradores avaliaram a confiabilidade, validade e viabilidade do
estudo ultrassonografico das unhas e obtiveram resultados favoraveis a realizagc&o do
exame no estudo das unhas. E ainda sugeriram que o paradmetro de power Doppler
da matriz foi o critério de melhor julgamento e o melhor reproduzido, pois ja possui
uma escala semiquantitativa facil de interpretar e com a correspondéncia positiva com
a escala visual analdgica de dor. (89

Sabe-se que as células endoteliais estdo ligadas na patogénese da psoriase.
Ha vasos tortuosos e dilatados na derme papilar e nas énteses. EI-Ahmed e
colaboradores analisaram a resisténcia vascular interna dos leitos ungueais de dois
grupos: psoriase e controles saudaveis. Encontraram valores maiores nos pacientes
psoriasicos, especialmente aqueles com alteragdes ungueais, que no grupo controle
e de maneira estatisticamente significante. ")

Por outro lado, Mendonga demonstrou indice de resisténcia (IR) menor em
leitos ungueais de pacientes com artrite psoriasica que em grupo controle composto
por pessoas saudaveis e portadores de osteoartrite. Também sugeriu um cut off point
de 0,4 com 100% de sensibilidade e 96% de especificidade para inflamacao. O indice
também foi menor mesmo quando os pacientes n&o tinham alteragdo ungueal.(®®

Mendonga também demonstrou que o indice de resisténcia dos pacientes
psoriasicos era menor quando comparados a pacientes com onicomicose. O primeiro
grupo apresentava indice de resisténcia < 1 e o segundo grupo > 1. O autor considera
qgue o doppler espectral € uma boa ferramenta para detectar inflamagdes subclinicas
de entesite ungueal. Mas adverte que estudos futuros devem esclarecer melhor essa
questéo. (66)

Miedany e colaboradores, analisando pacientes com artrite psoriasica precoce
(de 1 ano de surgimento), concluiram que a presenca de espessamento sinovial,
entesite e/ ou onicopatia associado a sinal de power Doppler positivo na linha de base
e persistente ao longo do tempo tem um importante valor progndéstico para o

desenvolvimento de dano articular. ¢7)
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Por outro lado, Aydin e colaboradores, avaliando exclusivamente a
vascularizagdo dos leitos ungueais nos pacientes psoriasicos, comparados com
paciente saudaveis, encontraram uma vascularizacdo diminuida nestes do que nos
pacientes saudaveis.®

Desta forma, devido aos dados conflitantes, tanto na avaliagdo clinica quanto
na avaliacdo ultrassonografica, a pesquisa da ultrassonografia com intuito de
caracterizar o aparato ungueal nos pacientes psoriasicos € muito relevante.

Dermatologistas devem estar a frente desta pesquisa porque essa € a
especialidade que esta habituada ao exame ungueal e que melhor distingue o amplo
espectro de alteragdes. Além disso, como ja foi dito, os pacientes psoriasicos tém seu
seguimento inicial em consultérios dermatoldgicos, portanto € responsabilidade do
meédico reconhecer os pacientes propensos a ter uma evolugao desfavoravel.

O grupo GRAPPA, em seu comunicado de 2016, sinalizou que é favoravel ao
treinamento de dermatologistas em ultrassonografia (concordancia de 78% entre os
membros), e que 76% desses membros acreditam que o ultrassom da entesite
ungueal tem o potencial de avaliar o risco de desenvolvimento de artrite psoriasica.®"
Portanto, devido aos dados ainda ndo muito robustos, com os parametros de
normalidade e alteracdo ndo muito bem definidos, foi proposta a realizacdo deste
estudo.
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2 JUSTIFICATIVA DO TRABALHO

A artrite psoriasica esta presente entre 10 a 20% dos pacientes portadores de psoriase
e constitui sua principal comorbidade por causa de seu potencial incapacitante.

Exames que possam detectar precocemente esse dano articular se fazem
necessarios. Como a entesite é considerada leséo precursora de artrite e o ultrassom
€ capaz de detectar entesites subclinicas que podem ja estar presentes mesmo em
pacientes de forma exclusivamente cutanea, ©7) propbe-se o estudo da éntese
ungueal, correlacionando com os achados clinicamente detectaveis das unhas.

O ultrassom de alta frequéncia tem se mostrado uma ferramenta util, ndo
invasivo e de alta sensibilidade para detec¢ao de entesites clinicas e subclinicas em
artrites inflamatarias, como a artrite psoriasica.

Além disso, sdo escassos os estudos que aliam o exame clinico das unhas ao
exame ultrassonografico, nos portadores de psoriase que nao apresentam artrite
psoriasica. Portanto, entender a psoriase ungueal através do exame
ultrassonografico, que € um método mais sensivel para detec¢gdo de anormalidades,
e correlacionar com as modificacbes das unhas, que sao parametros clinicos ao
alcance de qualquer médico que se disponha a examinar as unhas de maneira
detalhada, s&o um grande passo no entendimento da relagdo entre entesites e
alteragdes ungueais. E desta forma, posteriormente, também avangar nos estudos

sobre como e quais pacientes evoluirdo da forma cutanea para a forma psoriasica.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

3.1.1 Avaliar a prevaléncia de entesite ungueal através de exame ultrassom de
alta resolugdo, em portadores de psoriase cutdnea, sem o diagnostico de artrite
psoriasica

3.2 Objetivos especificos
3.2.1 Avaliar o perfil epidemioldgico da populagéo estudada;

3.2.2 Avaliar as unhas através de exame clinico;

3.2.3 Avaliar se a presencga de onicopatia esta associada a maior prevaléncia de
entesite;

3.2.4 Avaliar se uma determinada manifestacdo ungueal esta mais associada a
entesite;

3.2.5 Avaliar se unhas clinicamente normais apresentam alteracdes

ultrassonograficas de entesite subclinica.
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4 METODOLOGIA

4.1 Local do estudo

O estudo foi realizado no ambulatério de Dermatologia da UnB, no dia de
atendimento especializado dos pacientes de psoriase (Ambulatorio de Psoriase).
Também foi realizado em servigo particular de Dermatologia (consultério particular da
pesquisadora), localizado na cidade de Aguas Claras.

4.2 Tipo de estudo

Trata-se de estudo clinico-epidemiolégico do tipo seccional descritivo para
descrever a populagdo estudada, descrever as alteragdes ungueais, determinar a
frequéncia dos exames alterados nos pacientes portadores de psoriase cutanea, sem
artrite psoriasica. E estudo seccional analitico para verificar a eventual associacao

entre os exames alterados e os achados ungueais.

4.3 Duracgao do estudo

A avaliagao dos pacientes compreendeu o periodo de margo de 2017 a abril de
2018.

4.4 Critérios de inclusao

Foram recrutados pacientes portadores de psoriase cutdnea, maiores de 16
anos, atendidos no ambulatorio de psoriase do HUB e em consultério particular.

4.5 Critérios de exclusao

Foram excluidos os pacientes com diagndstico de artrite psoriasica e os
pacientes em tratamento sistémico com metotrexato, acitretina, ciclosporina, anti-TNF

(fator de necrose tumoral), anti-IL (interleucina) 12/23 e anti-IL 17. Também foram
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excluidos pacientes com traumas repetidos nas unhas, onicofagia, e os usuarios de

unhas posticas.

4.6 Procedimentos Técnicos E Eticos

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica do Hospital (CEP)
Universitario da Universidade de Brasilia, conforme Parecer Consubstanciado do CEP
n° 1.989.875. (Anexo 1)

Os pacientes recrutados foram esclarecidos sobre o estudo, sua metodologia
e seus objetivos. Logo apoés, assinaram o termo de esclarecimento. (Anexo 2) E
apenas depois de concordarem em participar do estudo, foram submetidos a
avaliacao clinica e exame ultrassonografico.

Os pacientes foram entrevistados e os dados foram preenchidos em uma ficha
clinica que continha: nome, sexo, data nascimento, forma da psoriase, tempo de
doenga, queixas articulares. (Anexo 3) Realizamos exame fisico dermatologico e foi
calculado PASI através de questionario especifico. Os pacientes foram fotografados.

4.7 Avaliacao clinica das unhas

Todas as unhas das maos foram analisadas detalhadamente, uma de cada vez,
e fotografadas. Nesse momento foram anotadas todas as alteragbes e o quadrante
em que estavam presentes. Foi analisada a presenca de pitting, leuconiquia,
crumbling, mancha de oleo, hiperqueratose, hemorragias em estilhago, onicomadese,
sulcos de Beau, anoniquia, estrias longitudinais e pontos vermelhos na lunula. O
NAPSI foi calculado.

4.8 Exame ultrassonografico das unhas

Foi utilizado o aparelho Logic E, da empresa GE Healthcare, com transdutor
linear, que tem variagao da frequéncia de 10 a 22 Mhz.



44

4.8.1 Modo B

O exame foi realizado com o paciente posicionado em frente ao examinador,
separados por uma mesa, com as maos sobre a mesa, em posicao de relaxamento.
O exame foi feito com transdutor linear em uma frequéncia de 20 Mhz. O ganho
foi ajustado para garantir a melhor definicédo e nitidez da imagem. Foi colocada grande
quantidade de gel sobre a lamina ungueal a fim de eliminar a presenga de ar ou outro
artefato. Foram feitas incidéncias longitudinais e transversais. A incidéncia transversal
foi feita na altura do eponiquio. Foi adotada a seguinte escala semiquantitativa para
descricdo do exame em modo B:
= GO: padréo trilaminar preservado; (Figura 04)
= (1: discreta alteracdo do padréo trilaminar, ou presenca de 1 tortuosidade ou
falha na unha; (Figura 05)
= G2: intensa alteragdo do padrédo trilaminar, mas ainda preservado algum
segmento da unha, mais de uma tortuosidade ou falha na unha; (Figura 06)
= (G3: perda total do padrao trilaminar, espessamento, deformidade ou perda de
todo o formato ungueal ou falhas com destruicdo de todo o segmento da unha.
(Figura 07) (1)

Figura 4 - Nivel GO
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Arquitetura trilaminar preservada.
Fonte: Arquivo pessoal da aluna.
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Figura 5 - Nivel G1 }
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Discreta alteracdo do padrao trilaminar, ou presenga de 1 tortuosidade ou falha na unha.
Fonte: Arquivo pessoal da aluna.

Ei' ura 6 - Nivel G2
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Intensa alteragao do padrao trilaminar, mas ainda preservado algum segmento da unha, mais
de uma tortuosidade ou falha na unha.
Fonte: Arquivo pessoal da aluna.

Figura 7- Nivel G3
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Perda total do padrao trilaminar, espessamento, deformidade ou perda de todo o formato
ungueal ou falhas com destruigao de todo o segmento da unha.
Fonte: Arquivo pessoal da aluna.

Foram considerados alterados os exames que exibiram qualquer irregularidade

da lamina, ou seja, G1, G2 e G3 da citada escala semiquantitativa.
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4.8.2 Modo Power Doppler (PD)

O exame foi realizado com paciente posicionado frente ao examinador,
separados por uma mesa, com as maos sobre a mesa, em posi¢ao de relaxamento.
Foi colocada grande quantidade de gel para melhor visualizagdo das estruturas e para
garantir que ndo houvesse compressao e consequente colabamento dos vasos o que
poderia alterar o resultado. O exame foi feito com frequéncia de 14,3, PRF de 0,7 e
baixo filtro de parede. Foram feitas incidéncias longitudinais (PDL) e transversais
(PDT), novamente, na altura do maior sinal de power Doppler medido na incidéncia
longitudinal, em cada unha da m&o direita e esquerda.

Foi adotada a seguinte escala semiquantitativa:

e PDQO: auséncia de sinal de PD em qualquer extensao do leito ungueal,
(Figura 08 e 09)

e PD1: presencga de 1 ponto ou 25% de sinal de PD em qualquer extensao
do leito ungueal, principalmente na inser¢do da unha; (Figura 10 e 11)

e PD2: presenga de 2 a 3 pontos isolados ou entre 25% e até 50% de sinal
de PD qualquer extensao do leito ungueal, principalmente na insergéo
da unha; (Figura 12 e 13)

e PDa3: presenga de sinal de PD em todo o leito ungueal, > 50% de sinal
de PD em todo o leito ungueal, principalmente na insergdo da unha.
(Figura 14 e 15) @1

Figura 8 - Nivel Power Doppler 0 em incidéncia longitudinal

3 ]
AO0% 100

Auséncia de sinal de PD em qualquer extensao do leito.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.
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Figura 9 - Nivel Power Doppler 0 em incidéncia transversal

“FR
AO% 100

Auséncia de sinal de PD em qualquer extensao do leito.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.

gitudinal
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Figura 10 - Nivel Power Doppler 1 em incidéncia lon

Presengca de 1 ponto ou 25% de sinal de PD em qualquer extensdo do leito ungueal,
principalmente na inserg¢ao da unha.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.

Figura 11 - Nivel Power Doppler 1 em incidéncia transversal
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Presengca de 1 ponto ou 25% de sinal de PD em qualquer extensdo do leito ungueal,
principalmente na inserg¢ao da unha.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.
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Figura 12 - Nivel Power Doppler 2 em incidéncia longitudinal
“FR 7
AO% 100

Presenca de 2 a 3 pontos isolados ou entre 25% e até 50% de sinal de PD qualquer extensdo do
leito ungueal, principalmente na inser¢ao da unha.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.

Figura 13 - Nivel Power Doppler 2 em incidéncia transversal
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Presenca de 2 a 3 pontos isolados ou entre 25% e até 50% de sinal de PD qualquer extensdo do
leito ungueal, principalmente na inser¢ao da unha.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.

Egu_r:a_ 14 - Nivel Power Doppler 3 em incidéncia longitudinal
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Presenca de sinal de PD em todo o leito ungueal, >50% de sinal de PD em todo o leito ungueal,
principalmente na inserg¢ao da unha.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.
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ura 15 - Nivel Power Doppler 3 em incidéncia transversal

£
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Presenca de sinal de PD em todo o leito ungueal, >50% de sinal de PD em todo o leito ungueal,
principalmente na inserg¢ao da unha.
Fonte: arquivo pessoal da aluna.

Como o leito ungueal apresenta uma vascularizagéo fisiologica e possivel de
ser detectada pelo exame ultrassonografico, consideram-se alterados os parametros
P2 e P3 da citada escala semiquantitativa.

4.8.3 Medida da espessura do leito ungueal

A medida da espessura do leito ungueal foi aferida no modo B, em incidéncia
longitudinal, na altura do eponiquio. A distancia foi tragcada em linha reta, tendo seu

primeiro ponto na lamina ventral e segundo ponto no periésteo. (Figura 16)

Figura 16 - Medida do leito ungueal.
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Fonte: arquivo pessoal da aluna.

4.8.4 Modo doppler espectral

A medida do Doppler espectral foi feita onde havia o maior sinal de Power
Doppler. A medida segue a equagao: minimo pico do fluxo sistélico — final do fluxo
diastdlico /fluxo sistolico. (Figura 17 e 18)
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Figura 17- Modo Doppler Espectral em incidéncia longitudinal.
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Fonte: arquivo pessoal da aluna.

Figura 18 - Modo Doppler Espectral em incidéncia transversal.
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Fonte: arquivo pessoal da aluna.

Apés a onda espectral ser registrada, os picos sistdlico e diastélico foram
marcados manualmente sobre a curva. O calculo foi feito pela fungdo da maquina.

As ondas que ndo estavam nitidas foram descartadas. As medidas foram
tomadas em incidéncia longitudinal (IRL) e transversal (IRT) em cada unha da mao
direita e esquerda.

indices de resisténcia menores que 1 sio indicativas de inflamagao.®"

4.9 Analise estatistica

A analise estatistica consistiu no calculo da média e desvio padrdo para
variaveis quantitativas e no calculo da frequéncia e porcentagem para variaveis
qualitativas.

O teste Qui-Quadrado foi utilizado para verificar se a frequéncia de determinado
acontecimento observado em uma amostra se desviava significativamente ou ndo da

frequéncia com que ele era esperado. Comparou-se a distribuicdo de diversos
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acontecimentos em diferentes amostras, a fim de avaliar se as propor¢des observadas
desses eventos mostravam ou nado diferengas significativas ou se as amostras
diferiam significativamente quanto as proporgdes desses acontecimentos.

Os valores médios de IRL e IRT foram comparados entre os niveis de
PDL/PDT, usando-se o teste F de analise de variancia a um fator. Comparacdes
multiplas com corregdo de Bonferroni entre os niveis de PDL/PDT foram realizadas
no caso em que o teste F foi significativo.

O teste de tendéncia de Cochrane Armitage foi utilizado para avaliar a presenca
de associagao entre uma variavel com duas categorias ou niveis e uma variavel
ordinal.

Modelos de regressdo multivariados foram desenvolvidos para exames de
ultrassom (alterado e nao alterado) para unha, usando os tipos de resultados como
variaveis explicativas, que foram categorizadas em dois niveis: presente e ausente.
Uma vez que os dados do tipo de resultado para cada unha em um mesmo paciente
sdo correlacionados, 0 modelo estatistico deve levar em consideracédo a correlagao
entre as unhas de um mesmo paciente. Assim sendo, modelos de regressao logistica
foram ajustados usando-se equacdes de estimagao generalizadas (GEE) com matriz
de correlagdo permutavel.

As analises foram realizadas pelo aplicativo SAS 9.4. Considerou-se

significativo p < 0,05.
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5 RESULTADOS

5.1 Prevaléncia da entesite ungueal nos pacientes

Os 50 pacientes apresentavam alteragdo ungueal ao exame ultrassonografico,

em pelo menos uma unha. Todos os pacientes apresentavam entesite, de acordo com

a escala semiquantitativa.

foi

Quando se analisaram as 496 unhas (uma paciente tinha anoniquia, entdo nao

possivel realizar ultrassom) separadamente, de acordo com a escala

semiquantitativa, constatou-se que:

Em relagdo ao modo B, 244 (49,19%) unhas tinham o exame alterado (G1, G2
ou G3) e 252 (50,80%) unhas tinham o exame normal (GO - escala de cinzas
com arquitetura trilaminar normal preservada, sem tortuosidades).

Em relacdo ao modo power Doppler longitudinal, 436 (87,80%) unhas tinham
exame alterado (PDL 2 e PDL 3) e 60 (12,09%) unhas tinham exame normal
(PDL O e PDL1-sinal de power Doppler ausente ou apenas 1 ponto ou < 25%
de sinal no leito ungueal).

Em relagcdo ao exame power Doppler transversal, 41(83,06%) unhas tinham
exame alterado (PDT2 e PDT3) e 79 (15,92%) unhas tinham exame normal
(PDTO e PDT1).

Quando se analisam os modos em conjunto, apenas 74 tinham exame
ultrassonografico normal (14,91%), ou seja, GO e PDL e PDT 0 e 1. Dessas 74
unhas, 44 (59,46%) ainda apresentavam alteragdes clinicas que n&o foram
detectadas ao ultrassom.

E apenas 30 unhas (entre o total de 496 que foram submetidas ao ultrassom)
nao tinham alteragdes clinicas e o exame ultrassonografico era normal (6,04%
do total de unhas). Ou seja, 93,96% das unhas apresentavam alteracéo

ultrassonografica e/ou clinica.

Outro resultado que se obtém quando se explora essa diferenga entre exame

clinico e exame ultrassonografico € que o ultrassom € mais sensivel em detectar

alteracdes que o exame clinico, de maneira estatisticamente significativa. (Tabela 1)
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Tabela 1 - Comparagao entre exame clinico e ultrassom em detectar anormalidades nas unhas

Exame Unha

Normal Alterado Total

Clinico 169 328 497
(34%) (66%)

Ultrasson. 74 422 496*
(14.92%) (85.08%)

Teste Qui-Quadrado: valor: 48.9203. P < 0.0001
*uma paciente apresentava anoniquia e por isso nao foi sumetida a ultrassom neste dedo.

Reiterando, 66% eram alteradas clinicamente e 85,08% eram alteradas
ultrassonograficamente. Associando-se o exame clinico e o exame ultrassonografico,
esse numero subiu para 93,96% de unhas com anormalidades.

Em relacdo a medida do leito ungueal, o valor médio encontrado foi de 1,9 mm,
com desvio padrao de 0,3 mm. O menor valor foi de 0,9 mm e o maior de 3,7 mm.

Em todas as curvas espectrais analisadas, tanto na incidéncia longitudinal
guanto na incidéncia transversal, o resultado foi abaixo de 1.

Conseguiu-se registrar com nitidez a curva espectral de 305 unhas em
incidéncia longitudinal. O valor médio de indice de resisténcia (IRL) foi de 0,51, com
desvio padrao de 0,12.

Na incidéncia transversal (IRT), obtiveram-se 284 unhas com curvas espectrais
com nitidez suficiente para marcagao dos picos sistélicos e diastélicos. O indice de
resisténcia transversal foi de 0,54 com desvio padrao de 0,10.

Foi feita uma comparagdo entre os valores dos indices de resisténcia nos
diversos niveis de power Doppler e obtiveram-se o0s seguintes resultados
demonstrados na Tabela 2.
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Tabela 2 - Comparagdes dos valores médios de IRL e IRT entre os niveis de PDL/PDT

IRL

IRT

PDL/PDT* Comparagoes entre os Niveis &
1 2 3 p-valor# 1x2 1x3 2x3
0,55 + 0,50 + 0,48+0,10 0,0019 0,2372 0,0012 0,0244
0,12 0,12

0,55 + 0,54 + 0,53+0,10 0,5919 - - -

0,10 0,10

(*) valores expressos em média * desvio padrao

(#) p-valor obtido pelo resultado do teste F de Analise de Variancia

(&) p-valor obtido do resultado das comparages multiplas com corregao de Bonferroni
PDL: power Doppler longitudinal

PDT: power Doppler transversal

IRL: indice de resisténcia longitudinal

IRT: indice de resisténcia trasnversal

Com essa analise, pode-se concluir que:

Os valores médios do indice de resisténcia na incidéncia longitudinal (IRL)
diferem entre os niveis de modo power Doppler longitudinal (PDL) (p = 0,0019),
no sentido de que a média de IRL no nivel 3, ou de maior vascularizagdo, de
PDL é significativamente menor que os valores médios de IRL nos niveis 1 e 2
de PDL (p = 0,0012 e p = 0,0244, respectivamente). Os valores médios de
indice de resisténcia ndo diferem significativamente entre os niveis 1 e 2 do
modo power Doppler em incidéncia longitudinal (p = 0,2372).

Os valores médios de indice de resisténcia em incidéncia transversal (IRT) n&o
diferem entre os niveis do modo power Doppler no sentido transversal (PDT)
(p =0,5919).

5.2 Perfil dos pacientes examinados

5.2.1 Numero de pacientes

Entre os pacientes atendidos no ambulatério de psoriase da Universidade de

Brasilia e em consultério particular, no periodo de marco de 2017 a abril de 2018, e

que nao preenchiam os critérios de exclusdo para o estudo, foi possivel recrutar 50

com diagnostico inequivoco de psoriase exclusivamente da forma cutanea.

Foram analisadas 497 unhas, pois dois pacientes apresentavam amputacao de

dedos, por trauma prévio, sem correlacdo com a doenga. O primeiro apresentava 1

dedo amputado e o segundo, dois dedos.
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5.2.2 Sexo

Constatou-se que 50% pacientes eram do sexo feminino (25 pacientes) e 50%
do sexo masculino (25 pacientes).

5.2.3 ldade

A idade média foi de 47,78 anos, com desvio padrao de 15,70. O paciente mais

jovem tinha 17 anos. O paciente mais idoso, 89 anos.

5.2.4 Forma da psoriase

Verificou-se que 42 pacientes eram portadores da forma em placas de psoriase
ou psoriase vulgar. Quatro pacientes tinham a forma gutata da doencga, trés a forma

palmo-plantar e uma paciente tinha forma pustular palmo-plantar.

5.2.5 Tempo de doencga

O tempo médio de doencga dos pacientes era de 15,78 anos, com desvio padrao
de 10,88. O tempo minimo de doenca foi de 4 meses. O tempo maximo foi de 42 anos.

5.2.6 Queixas articulares

Em relagdo as queixas articulares, o que se percebeu é que 76% dos pacientes
sofrem de algum tipo de dor crénica, com as mais variadas caracteristicas. Sensagao
de cansago e fadiga também foram descritos. Porém nenhum dos pacientes
apresentavam edema, calor, ou rubor em nenhuma das articulagdes e, além disso,

nao apresentavam sintomas de carater inflamatério.
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5.2.7 PASI

O PASI médio dos pacientes foi de 10,92, com desvio padrao de 11,55. O valor
minimo encontrado foi de 0,6 e o valor maximo foi 61,2. Dezenove pacientes
apresentavam PASI > 10 (38%).

5.2.8 BSA

O BSA médio dos pacientes foi de 18%, com desvio padrdo de 20%. O valor

minimo encontrado foi de 1% e o valor maximo foi de 83%.

5.2.9 IMC (indice de Massa Corporal)

O IMC médio dos pacientes foi de 29,08, com desvio padrao de 5,46.
Na amostra desta pesquisa ndao houve relacdo direta do PASI com o indice
IMC, talvez pelo pequeno numero de obesos.

Tabela 3 - Associagao entre IMC e PASI

IMC” <10 >10 p-valor*
0,6695
Eutrofico 5 (50%) 5 (50%)
Sobrepeso 12 (66,67%) 6 (33,33%)
Obeso 14 (63,64%) 8 (36,36%)

* Valores expressos em frequéncia (%)

# p-valor calculado pelo teste de qui-quadrado.
IMC: indice de massa corporal

PASI: Psoriasis Area Severity Index
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Idade
Pasi
DLQl
Tempo de doenga
NAPSI
BSA

IMC

47.78
10.92
8.84
15.78
9.30
18%

29.08

15.70
11.55
7.29
10.88
9.80
20%

5.46

5.3 A analise clinica das unhas

Foram avaliados 50 pacientes. Apenas 6 ndao apresentavam alteragdo ungueal

(12%). Os outros 44 pacientes apresentavam pelo menos uma unha alterada (88%).

Foram avaliadas todas as unhas das maos destes pacientes, totalizando 497,

pois dois sujeitos tinham dedos amputados por trauma prévio, sem correlagdo com a

doenga e uma paciente com anoniquia. Desse total de unhas, 328 (66%) mostravam-

se alteradas e 169 (34%) ndo apresentavam alteragao clinica.

O numero médio de unhas alteradas por pacientes foi de 7,04. O Quadro 3

registra o numero de pacientes por numero de unhas alteradas.

Quadro 3 - Numero de unhas afetadas

20 pacientes
5 pacientes
2 pacientes
2 pacientes
3 pacientes
0 pacientes
3 pacientes
6 pacientes
2 pacientes

1 pacientes

10 unhas alteradas
9 unhas alteradas
8 unhas alteradas
7 unhas alteradas
6 unhas alteradas
5 unhas alteradas
4 unhas alteradas
3 unhas alteradas
2 unhas alteradas

1 unhas alteradas



58

O polegar se mostrou discretamente mais afetado (72 unhas). Os outros
apresentaram distribuicdo semelhante entre segundo, terceiro, quarto e quinto dedos
(64, 62, 65, 65 unhas, respectivamente).

O NAPSI médio foi de 9,3, com desvio padrao de 9,8. O valor minimo foi 0 e 0
valor maximo de 34.

A alteragdo mais comum foi estrias longitudinais, encontradas em 154 unhas.
A segunda manifestagao foi pitting, presente em 112 unhas. A terceira alteragdo mais
comum foi a onicélise, encontrada em 80 unhas. A quarta manifestagcdo foi mancha
em Oleo, presente em 47 unhas, seguidas por hemorragia em estilhago, 28 unhas,
sulcos de Beau, 26 unhas, hiperqueratose, 21 unhas, crumbling, 18 unhas,
leuconiquia, 11 unhas, 1 onicomadese e 1 anoniquia. Pontos vermelhos na lunula ndo

foram detectados nesses pacientes.

Grafico 1 - Numero de unhas para cada tipo de alteracao clinica

numero de unhas

114 1

AN

= Estrias Longitudinais = Pitting Onicolise
Mancha em Oleo = Hemorragias em Estilhago = Sulcos de Beau

m Hiperqueratose = Crumbling ® Leuconiquia

= Onicomadese = Anoniquia

Interessante foi observar que existiu uma correlacdo entre certos tipos de
alteracgao.

A correlagdo mais expressiva entre as alteragbes ungueais foi de mancha em
Oleo e onicolise. Das 47 unhas que apresentavam mancha em 6leo, 44 também

apresentavam onicolise (93,61%).
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Outra associacido detectada foi a hiperceratose e onicélise, onde 18 das 21
unhas com hiperqueratose também apresentavam onicdlise (85,71%). As duas
alteragdes dizem respeito a regido anatdbmica do hiponiquio.

Vinte e um pacientes (42%) apresentaram lesées ungueais de matriz (estrias,
pitting, crumbling, leuconiquia; pontos vermelhos na lunula ndo foram detectados na
presente amostra). Treze pacientes (26%) apresentaram lesdes de leito ungueal
(manchas em salmé&o, onicdlise, hiperqueratose e hemorragias em estilhaco). E dez
pacientes (20%) exibiam lesées de matriz e leito.

Grafico 2- Porcentagem de pacientes em cada grupo de alteragdao ungueal

Porcentagem de pacientes

= matriz = leito matriz e leito

Outro ponto interessante € que existe um certo padrao de alteragdes ungueais
que se repete nas unhas do mesmo paciente. Os exemplos abaixo demonstram essa
padronizacao de alteragées. Chamou-se de alteracdo tipo 1 - pitting, 2 - leuconiquia,
3 - crumbling, 4 - mancha em 0leo, 5 - onicdlise, 6 - hiperqueratose, 7 - hemorragias
em estilhago, 8 - onicomadese, 9 - sulcos de Beau, 10 - anoniquia, 11 - outros, que

neste estudo estudo correspondeu apenas a estrias longitudinais.



Quadro 4 - Exemplo 1 de padrdes de alteracdes ungueais

1° Direito 4;5

2° Direito 4;5

3° Direito 4;5

4° Direito 4; 5
Paciente 5° Direito 4:5;7
20 1° Esquerdo 4;5;7
2° Esquerdo 4;5;,7

3° Esquerdo 0
4° Esquerdo 4;5
5° Esquerdo 4;5

Paciente 20 exibe padréao 4 e 5: mancha em 6leo e onicélise

Quadro 5 - Exemplo 2 de padrdes de alteracdes ungueais

1° Direito 3;4;5
2° Direito 3;4;5
3° Direito 4;5
4° Direito 1;4;5
Paciente |5° Direito 4;5
29 1° Esquerdo 1;3;5
2° Esquerdo 5
3° Esquerdo 1;3;5
4° Esquerdo 1;4;5
5° Esquerdo 4;5

Paciente 29 exibe padrao 3, 4 e 5: crumbling, mancha em 6leo e onicodlise.

Quadro 6 - Exemplo 3 de padroes de alteracdes ungueais

Paciente
32

1° Direito 4:5:6;7

2° Direito 5:6;7

3° Direito 5,6

4° Direito 5;6

5° Direito 6; 11

1° Esquerdo 4;5;6;7

2° Esquerdo 4;5;6;7

3° Esquerdo 4;5;6; 11
4° Esquerdo 4:5:6;7

5° Esquerdo 4;5;6

60
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Paciente 32 demonstra padrdo 4, 5, 6 e 7: mancha em 6leo, onicdlise,
hiperqueratose e hemorragias em estilhago.
Ou seja, os pacientes apresentam pouca variagao entre as possiveis alteragoes

ungueais.

5.4 Analise da correlagao entre a presenga de onicopatia e a entesite ungueal
através da escala semiquantitativa

Quando se compara a presenga ou auséncia de alteracdo clinica das unhas e
0s niveis da escala semiquantitativas, obtiveram-se o0s seguintes resultados

demonstrados na Tabela 4.

Tabela 4 - Nomero de unhas com alteragao clinica por modo B, PDL e PDT

Variaveis# Nao Sim p-valor*
Modo B < 0,0001
GO 103 (40,87) 149 (59,13)

G1 60 (33,90) 117 (66,10)

G2 6 (11,54) 46 (88,46)

G3 0 (0,00) 15 (100,00)

PDL 0,9887
PO 22 (36,67) 38 (63,33)

P1 30 (31,91) 64 (68,09)

P2 83 (33,88) 162 (66,12)

P3 34 (35,05) 63 (64,95)

PDT 0,9552
PO 27 (34,18) 52 (65,82)

P1 46 (34,33) 88 (65,67)

P2 78 (34,98) 145 (65,02)

P3 17 (30,91) 38 (69,09)

# Valores expressos em frequéncia (%)
* p-valor calculado pelo teste de tendéncia de Cochran-Armitage(1)

Verificamos que a propor¢cdo de unhas com alteracdo clinica aumenta
significativamente com o aumento dos niveis do Modo B (p < 0,0001). A propor¢ao de
unhas com alteragdo clinica ndo se altera significativamente com o aumento dos
niveis de PDL e PDT (p = 0,9887 e p = 0,9552, respectivamente).
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A mesma analise acima foi feita, mas agrupando os resultados em alterados e

normais. Os achados estatisticos se mantiveram. (Tabela 5, 6 e 7)

Tabela 5 - Tabela Modo B x Presenca de Alteragao Clinica

NAO SIM Total
Nao 103 149 252
alterado 0 87%  59.13%
Alterado g 178 244
27.05%  72.95%
Total 169 327 496

* p-valor calculado pelo teste de qui-quadrado de Pearson
Analise estatistica: P=0,0012

Tabela 6 - Tabela Modo Power Doppler Longitudinal X Presenca de Alteragao Clinica

NAO SIM Total

Néo Alterado 2o 38 60

36.67% 63.33%

Alterado 147 289 436

33.72% 66.28%

Total 169 327 496

* p-valor calculado pelo teste de qui-quadrado de Pearson
Analise estatistica: P=0.6511
PDL:poer Doppler longitudinal

Tabela 7 - Modo Power Doppler Transversal x Presenca de Alteragao Clinica

NAO SIM  Total

Nao Alterado 27 52 79
3418 65.82

Alterado 141 271 412
34.22 65.78

Total 169 323 491

* p-valor calculado pelo teste de qui-quadrado de Pearson
Analise Estatistica: P=0.9937
PDT: power Doppler trasnversal
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Para saber se os indices de resisténcia variavam entre as unhas que
apresentavam alteragdes clinicas ou ndo, fez-se a seguinte analise, demonstrada na
Tabela 8.

Tabela 8 - Valores de IRL e IRT segundo os resultados do exame clinico

Variavel* Nao Sim p-valor#
IRL 0,50 + 0,09 0,51+0,13 0,8451
IRT 0,53 £ 0,09 0,54 £ 0,10 0,5133

* Valores expressos em média * desvio padrao
# p-valor calculado pelo teste t de Student

Os valores médios de IRL e de IRT n&o diferiram significativamente entre os

resultados da clinica presente ou ausente (p = 0,8451 e p = 0,5133, respectivamente).

5.5 Analise da correlagao do tipo de onicopatia com a entesite através da
escala semiquantitativa

Quando se comparou, através de modelos de regressdo multivariados, o tipo
de lesdo encontrada (presencga ou auséncia) com o exame alterado, separando pelos

modos ultrassonograficos, obteve-se a Tabela 9.
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Tabela 9 - Modelos de regressao logistica que relaciona o tipo de alteragdo ungueal e modos

ultrassonograficos

PDL

(Alterado/N&o Alterado) Pitting (PresentexAusente) 1,27 (0,66; 2,42) 0,4705
Leuconi (PresentexAusente) 0,63 (0,17; 2,31) 0,4887
Crumb (PresentexAusente) 1,13 (0,67; 1,90) 0,6582
M Oleo (PresentexAusente) 3,77 (1,95; 7,27) <0,0001
Onicolis (PresentexAusente) 0,99 (0,56; 1,70) 0,9700
H estilhago (PresentexAusente) 0,48 (0,20; 1,14) 0,0965
Sul Beau (PresentexAusente) 0,69 (0,32; 1,53) 0,3668
Estrias (PresentexAusente) 0,69 (0,40; 1,21) 0,1981

PDT

(Alterado/N&o Alterado) Pitting (PresentexAusente) 1,02 (0,57; 1,82) 0,9412
Leuconi (PresentexAusente) 1,16 (0,39; 3,45) 0,7939
Crumb (PresentexAusente) 0,99 (0,58; 1,71) 0,9855
M Oleo (PresentexAusente) 2,71 (1,71; 4,31) < 0,0001
Onicolis (PresentexAusente) 0,69 (0,46; 1,04) 0,0744
H estilhago (PresentexAusente) 0,54 (0,25; 1,19) 0,1261
Sul Beau (PresentexAusente) 0,68 (0,30; 1,54) 0,3589
Estrias (PresentexAusente) 0,57 (0,34; 0,96) 0,0347

Modo B

(Alterado/N&o Alterado) Pitting (PresentexAusente) 2,01 (1,10; 3,68) 0,0230
Leuconi (PresentexAusente) 2,73 (0,82; 9,06) 0,0998
Crumb (PresentexAusente) 1,79 (0,64; 5,00) 0,2647
M Oleo (PresentexAusente) 1,41 (0,45; 4,36) 0,5537
Onicolis (PresentexAusente) 2,92 (1,31; 6,52) 0,0089
H estilhago (PresentexAusente) 1,27 (0,57; 2,86) 0,5599
S Beau (PresentexAusente) 8,46(2,73; 26,17) 0,0002
Estrias (PresentexAusente) 0,95 (0,62; 1,48) 0,8314

* p — valor obtido pelo ajuste de modelos de regressao logistica (GEE) com matriz de correlagdo

permutavel

# OR — Razao de Chances
PDL: power Doppler longitudinal
PDT: power Doppler transversal

Através dessa analise, verificamos que:

e Pacientes cujas unhas apresentaram mancha em 6leo possuem uma

chance 3,77 vezes maior de apresentarem o resultado do exame de
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ultrassom power Doppler alterado em incidéncia longitudinal (PDL) do
que pacientes que nao apresentaram essa alteragéo (p < 0,0001). Para
os outros tipos de resultados, ndo apresentaram uma associagao
significativa com a ocorréncia de PDL.

e Pacientes cujas unhas apresentaram mancha em 6leo possuem uma
chance 2,71 vezes maior de apresentarem o resultado do exame de
ultrassom power Doppler em incidéncia transversal (PDT) alterado do
que pacientes que ndo apresentaram essa alteragao (p < 0,0001).

e Pacientes cujas unhas apresentaram estrias longitudinais possuem uma
chance 43 % menor de apresentarem o resultado do exame de
ultrassom PDT alterado do que pacientes que ndo apresentaram esse
tipo de alteracdo (p = 0,0347). Para os outros tipos de resultados, n&o
apresentaram uma associagao significativa com a ocorréncia de PDT.

e Pacientes cujas unhas apresentaram pitting possuem uma chance 2,01
vezes maior de apresentarem o resultado do exame de ultrassom Modo
B alterado (perda do padrao trilaminar classico) do que pacientes que
nao apresentaram essa alteragao (p = 0,0230).

e Pacientes cujas unhas apresentaram onicélise possuem uma chance
2,92 vezes maior de apresentarem o resultado do exame de ultrassom
Modo B alterado (perda do padréao trilaminar) do que pacientes que néao
apresentaram esse tipo de alteracao (p = 0,0089).

e Pacientes cujas unhas apresentaram a presenca de sulcos de Beau
possuem uma chance 8,46 vezes maior de apresentarem o resultado do
exame de ultrassom Modo B alterado (perda do padrao trilaminar) do

que pacientes que nao apresentaram (p = 0,0002).

5.5.1 Avaliagado de unhas normais e presenca de entesite

As unhas clinicamente normais, nos pacientes com psoriase, também
apresentaram modificagdes ao exame ultrassonografico, conforme demonstrado nas
Tabelas 4, 5,6, 7 e 8.

Assim sendo, mesmo unhas clinicamente normais (169), 66 (39,05%)

apresentavam tortuosidades na lamina, analisadas pelo modo B.



66

O aumento da vascularizacédo do leito, visualizada pelo modo power Doppler
em incidéncia longitudinal, em unhas normais estava presente em 147(86,98%)
unhas. Na incidéncia transversal, o numero de unhas normais, mas com exame
alterado era de 141 (83,43%) unhas.

Aqui, o ponto mais interessante foi observar que as unhas normais dos
pacientes com onicopatia exibiam imagens ultrassonograficas semelhantes as unhas
alteradas.



67

6 DISCUSSAO

Quando foi realizada a avaliagdo ultrassonografica das unhas, segundo a
escala semiquantitativa, identificou-se que 100% dos pacientes apresentaram entesite
ungueal, pois todos possuiam pelo menos uma unha alterada. Quando a analise é
feita separadamente, unha por unha, também encontrou-se uma elevada taxa de
alteracao, sendo 85,09% das unhas afetadas e 14,91%, por consequéncia, normais.
Porém, dentro do subgrupo dito normal, ainda existiam unhas com defeitos
anatémicos pequenos e discretos que ndo foram detectados pelo ultrassom, devido a
limitagdo da maquina.

Ao associar o exame fisico ao exame ultrassonografico, encontrou-se alteragao
em 93,96% das unhas avaliadas.

Nessa mesma linha, pesquisas com ressonancia nuclear magnética em
pacientes portadores de artrite psoriasica também encontraram esse tipo de
prevaléncia nos exames de imagens do aparato ungueal. Na oportunidade, verificou-
se que os pacientes portadores de onicopatia apresentavam alteragdes em 100% dos
exames e 0s pacientes com unhas normais apresentavam anormalidades em 90.9%
das ressonancias. (%9

Deve-se questionar, todavia, se defeitos tdo pequenos, as vezes nem
detectaveis aos métodos radiolégicos, teriam algum valor frente ao prognostico do
paciente. Isso porque, apesar das alteragées ungueais serem importantes preditoras
de artrite psoriasica 3 3 nZo ha uma incidéncia tdo alta de artrite quanto ha de
entesite ungueal. De acordo com a literatura atual, a prevaléncia de artrite psoriasica
¢ de apenas 10 a 20%. ©). (7). @)

Entdo, provavelmente, deve existir um ponto de cut-off onde, a partir desse
nivel de alteragdo, os dados se tornam relevantes a ponto de mudar a conduta
terapéutica. Este estudo, que visou descrever as alteragbes ungueais nos pacientes
da forma cuténea de psoriase, foi um primeiro passo no caminho que busca esclarecer
essa resposta.

O uso da ultrassonografia, por ser um exame que mostra em tempo real a
anatomia da regido, acrescenta dados importantes nessa jornada para uma melhor

compreensao das alteragdes anatbmicas das énteses, especialmente as ungueais.
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Varios estudos demonstraram a maior sensibilidade do ultrassom em detectar
entesites subclinicas articulares. Esses mesmos estudos também apontaram que
essas lesbes ja estdo presentes nos pacientes que apresentam a forma
exclusivamente cutanea. Também explanaram que em algumas articulagbes
assintomaticas de pacientes portadores da forma articular, essas lesdes estavam
presentes.“#4)(49)

A diferenga entre os dois grupos seria a quantidade dessas entesites, nas
articulagdes, e a intensidade das alteragdes, medidas pelos varios instrumentos de
pontuagcdo em reumatologia. No grupo da forma articular, existem mais énteses
alteradas, e de maneira mais significativa, do que nos pacientes da forma cutanea.®)

Tracando, portanto, um paralelo com o estudo das articulagdes, pode-se supor
que os pacientes portadores da forma cutanea teriam alteragdes ungueais em menor
numero e em menor intensidade que os pacientes da forma articular. Essas alteracbes
existiriam dentro de um espectro que vai de casos discretos a casos de completa
onicodistrofia. E essencial determinar a partir de qual limite e que tipo de alteracdes
ungueais traz o risco real de evoluir para forma articular.

Ja em relagao a espessura do leito ungueal, encontrou-se um valor médio de
1,9 mm. Esse valor é aproximado ao descrito na literatura. Vidal e colaboradores,
quando compararam pacientes com psoriase (forma cutédnea e articular) e grupo
controle, encontraram uma espessura de 2,19 mm para os casos (sem diferenga entre
os grupos de forma cutanea e articular) e 1,69 mm para os controles.®) Da mesma
forma, Sandobal e colaboradores compararam, em seu estudo, a espessura do leito
ungueal de pacientes com psoriase (cutanea e articular), artrite reumatoide e controles
saudaveis e encontraram valor semelhante de 2 mm para os psoriasicos. Novamente,
nao havia distingdo de medidas entre os pacientes de forma cuténea e os da forma
articular. Mas os leitos dos casos estavam espessados em relagdo ao grupo
controle®). Entretanto, Wortsman e colaboradores encontraram uma distancia bem
maior, de 3 mm, em pacientes portadores de psoriase e onicopatia.®3

Diante dos estudos avaliados, parece existir, por conseguinte, uma diferenca
entre as medidas de leito ungueais entre pacientes psoriasicos e controles saudaveis
ou portadores de outras doengas reumatologicas. Percebe-se que os pacientes
psoriasicos apresentam leito ungueal mais espesso que os pacientes-controle. No
entanto, essa medida ndo € capaz de diferenciar o grupo portador da forma

exclusivamente cutanea do grupo da forma articular.
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Outro aspecto que merece ser discutido é a falta de padronizagdo de onde é
realizada essa medida. Alguns estudos a realizaram na altura da matriz®?) e outros no
meio da falange distal.®® Neste estudo, padronizou-se a medida na altura do
eponiquio, porque se considerou ser um local facilmente reprodutivel em todos os
pacientes.

Mais um elemento que fez parte da avaliagado da entesite ungueal foi o indice
de resisténcia vascular interno. Obteve-se o valor médio de 0,51 medido na incidéncia
longitudinal e 0,54, na incidéncia transversal. Niveis abaixo de 1 s&o indicativos de
inflamag&o segundo definigdes vigentes.®"

Mendonga demonstrou que o indice de resisténcia vascular € menor em
pacientes com artrite psoriasica quando comparados com onicomicose. O primeiro
grupo tinha valor médio de IR=0,5 enquanto o segundo grupo, o valor médio de IR=
1,71.(66)

Por outro lado, EI-Ahmed e colaboradores relataram em seus estudos que o
indice vascular seria maior em pacientes psoriasicos (média de 0,56) que nos
pacientes saudaveis (média de 0,42).87)

Em concordancia com EI-Ahmed, Marina e colaboradores também relataram
indice vascular maior nos pacientes psoriasicos (média 0,62) que no grupo controle
(média 0,57).(%)

Embora ndo tenham sido comparados os valores desses indices com grupo
controle ou com grupo de portadores de artrite psoriasica, compararam-se os valores
entre os niveis de power Doppler. Os resultados se mostraram menores (média 0,48),
de maneira estatisticamente significante, no nivel 3 (mais grave), em incidéncia
longitudinal, quando comparados com os dois primeiros niveis. O fato dessa relagéo
nao ter ocorrido na incidéncia transversal pode ser justificado por um menor numero
de curvas espectrais nitidas que puderam ser incluidas na avaliagao dessa incidéncia,
ja que as curvas com nitidez baixa foram descartadas.

Corroborando com esse resultado, Mendonga e colaboradores relataram ponto
de corte de indice de resisténcia de 0,40 para pacientes portadores de artrite
psoriasica quando comparados com os de psoriase cutanea. Esse valor teria 100%
de sensibilidade e 96% de especificidade.(®®)

Os processos inflamatérios exibem uma neoangiogénese que é diretamente

proporcional a gravidade da inflamacéo, podendo-se inferir que o nivel 3 de power
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Doppler merece especial atengdo. Pacientes com esse resultado ao exame
ultrassonografico merecem estreita vigilancia por parte do médico responsavel.

A populacdo estudada foi homogeneamente distribuida em relagdo ao sexo.
Como a literatura demonstra que ndo ha aumento de incidéncia em relagao ao sexo,
os géneros foram igualmente representados.®?

A idade média de 47,78 também foi um fator positivo, visto que alteracdes
degenerativas que poderiam interferir no exame ultrassonografico foram minimizadas.
@1

A forma de psoriase mais representada foi justamente a mais comum. Trata-se
da psoriase em placas ou vulgar, que corresponde a 80% dos casos.

Em relagcdo ao tempo de doenca, os pacientes tinham diagnostico em média de
15,78 anos. Visto que o estudo é sobre a ultrassonografia ungueal correlacionando as
alteragdes clinicas com a entesite ungueal, esse é um intervalo adequado. Isso porque
tanto a doenga ungueal quanto a artrite psoriasica normalmente se apresentam em
pacientes com maior tempo de doencga. A artrite psoriasica se desenvolve em média
8,5 anos apos as lesdes cutaneas. (©)-8)

Em relacdo as queixas articulares, 76% dos pacientes tinham alguma queixa
de dor crbnica. Nao foi o objetivo deste trabalho caracterizar o tipo de dor, mas chama
atengao o fato de uma porcentagem tao alta referir esse sintoma. Dentre as queixas
relatadas, havia referéncias a dores difusas, fibromialgia, sensacdo de cansaco,
rigidez matinal e, em alguns casos, dor em alguma articulagdo em especifico.

Walsh e colaboradores pesquisaram a relagao de perda de produtividade ao
trabalho e fadiga nos pacientes psoriasicos. Concluiram que a sensagao de fadiga
nao pode ser inteiramente justificada apenas pela condigdo cutanea, musculo-
esquelética e psiquiatrica.®? Sera que esses pacientes tém algum tipo de dor ligada
a inflamacéo sistémica subclinica? E preciso estar atento a essas queixas e ndo as
subestimar.

O PASI médio foi de 10,92, mas apenas 38% dos pacientes tinham PASI>10.
Esse dado caracterizou uma populagdo com quadro clinico menos intenso. Visto que
o maior recrutamento de pacientes se deu em um hospital de nivel terciario, a maior
parte dos pacientes atendidos ja utilizava algum tipo de medicagdo. Como um dos
critérios de exclusdo era o uso de medicagdes sistémicas, o grupo com quadro

cutaneo mais intenso foi menos representado.
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Apesar de que pacientes com PASI e BSA altos tém uma chance maior de
desenvolverem artrite, estudos mostram que a entesopatia n&o se correlaciona com
a gravidade da doenca medida pelo PASI, NAPSI ou tempo de doenga (Naredo et al.,
2011). Seu estudo comparou pacientes com psoriase em placas, sem diagndstico de
artrite com casos controles saudaveis analisando tanto a escala de cinzas quanto o
modo power Doppler na avaliagao de entesopatias nos punhos, maos, articulacdes
interfalangeanas proximais e distais e tibiotalares.“4

Em concordancia, Bandinelli e colaboradores também detectaram entesopatia
oculta ou subclinica nos pacientes portadores de artrite psoriasica precoce (sintomas
com duracdo menor que 1 ano) independente dos elementos clinicos ou da
severidade da doenga.?)

Muitos pacientes tinham alteragées ungueais de menor intensidade, o valor
meédio de NAPSI foi de 9,3. Casos graves de distrofia eram minoria. Talvez porque o
PASI da populacdo em questdo também n&o tenha sido tao alto.

Em relacdo ao indice de massa corporal, os pacientes deste estudo também
nao eram predominantemente obesos.

Como a populacao era de jovens e com poucos obesos, a entesopatia devido
as desordens metabdlicas e por causas mecanicas interferiu menos nos resultados.
@1

Mandl e colaboradores ponderaram que a entesopatia tem outras etiologias,
além de doengas reumatoldgicas. Em seu artigo relembraram que as énteses podem
ser alteradas devido a processo degenerativo natural, lesbes mecéanicas e doengas
metabodlicas. Nesse artigo, recomendaram que os estudos fossem feitos com
pacientes jovens e sem muitas comorbidades associadas para que a interferéncia
dessas outras causas fosse minimizadas.®"

Em relagdo a analise clinica das unhas, constatou-se que 88% dos pacientes
tinham pelo menos uma unha alterada. Essa alta prevaléncia é semelhante ao achado
de Choi e colaboradores, que, em sua coohort com 200 pacientes sul-coreanos,
encontraram 85,5% de pacientes com alteragdes ungueais; € no subgrupo de artrite,
esse achado estava presente em 100% dos pacientes. Desta forma, confirma-se que
quando ha atenc&do do dermatologista em perceber todas as alteragbes possiveis, a
frequéncia de acometimento ungueal é maior que a relatada. ?® No trabalho de
Sandre e colaboradores, essa frequéncia de pelo menos uma unha alterada chegou
a 91,5% dos pacientes. (%)
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O numero médio de unhas alteradas foi de 7,04. Porém 64 % (32) dos pacientes
tinham mais de cinco unhas alteradas. O artigo de Castellanos-Gonzalez traz a
correlacdo do desenvolvimento de artrite psoriasica com pacientes que possuem
acima de cinco unhas alteradas. De acordo com esse estudo, esse numero teria uma
sensibilidade de 69,6%. (®

Quando se observam esses resultados, conclui-se que os dados fornecidos por
um exame detalhado e minucioso das unhas sdo subvalorizados pela dermatologia.

O tipo de alteragao clinica mais frequente neste estudo foi estrias longitudinais.
Sandre e colaboradores também relataram que esse elemento € muito comum e
aparece associado a outros tipos de alteracdes nas unhas dos pacientes psoriasicos.
(93) Embora relatado por varios artigos anteriores, esse € um elemento inerente ao
envelhecimento e de outras patologias. Mesmo assim, alguns autores ja sugeriram
sua inclus&o nos sistemas de pontuagéo utilizados na rotina de avaliagdo da psoriase
ungueal, devido a sua alta frequéncia nesses pacientes. (%3

A discussao também deve acontecer no sentido de quando a incluir na analise.
Apenas em quadros mais graves de onicorrexe? Ou em toda e qualquer estriacdo da
ldamina? Esse elemento deveria fazer parte de sistemas de pontuagdo como NAPSI?
Neste presente estudo foram incluidas as estriagbes moderadas a graves, excluindo
0Ss casos leves.

A segunda alteragéo, o pitting, € bastante relatado na literatura como a principal
manifestacdo da psoriase ungueal. %) (23) Esse elemento, algumas vezes, pode se
apresentar de maneira muito discreta. Durante o estudo, pdde-se perceber que alguns
pittings s6 podem ser observados com a luz tangenciando a lamina. Portanto, fazer a
rotacdo lateral do dedo para a direita e esquerda, de modo que a luz revele pequenas
irregularidades da lamina, pode facilitar o exame. Também, vale a discusséo, se todo
e qualquer pitting deveria ser incluido nos sistemas de pontuagao, ja que esse
elemento ndo é especifico da psoriase.

A terceira manifestagao foi a onicolise. Em alguns estudos é apresentada como
a alteragdo mais comum.®* Com certeza, € a mais facilmente detectada. Em dois
importantes artigos, esse elemento foi ligado ao desenvolvimento da artrite psoriasica.
Love e colaboradores, em seu estudo prospectivo com 1116 pacientes, observaram
que a onicolise foi o unico elemento de alteragdo ungueal correlacionado com o
desenvolvimento de artrite. Também observaram que a maioria dos pacientes tiveram

piora do acometimento ungueal ao longo do seguimento clinico. %
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Dalbeth e colaboradores descreveram que o edema 6sseo da falange distal
predizia o desenvolvimento de onicdlise e hiperceratose ungueal a longo prazo. Esse
achado foi atribuido a osteite existente na falange distal, documentada por
ressonancia nuclear magnética.®®

Como McGonagle ja esclareceu, éntese ndo se trata apenas do ponto de
insercdo do tenddao. O complexo éntese-articular compreende o tendao, o ponto de
fixacdo, os elementos cartilaginosos e fibrosos, bem como os tecidos moles
adjacentes e também o periosteo. Todos esses elementos s&o responsaveis por
dissipar a carga mecénica por toda a articulagdo e adjacéncias. Desta forma, o
peridésteo também é acometido por uma inflamacéo, que, em individuos predispostos,
toma uma rota mais exuberante que vai além da cicatrizagao e acaba por gerar danos
locais. (3% (36) Essa osteite foi justamente o elemento observado por Dalbeth no artigo
citado anteriormente. (38)

A quarta manifestagdo e, no entendimento desta pesquisadora, a mais
importante, foi a mancha em 6leo. Esse elemento é descrito como o unico especifico
de psoriase. Antes atribuida a focos de lagos serosos no leito ungueal®, neste
trabalho, houve uma associagao estatisticamente significante dessa alteragdo com o
aumento da vascularizagdo demonstrada pelo modo power Doppler. Assunto que sera
abordado com mais detalhes adiante.

A mancha em 6leo pode ser um elemento de dificil distingdo para outras
especialidades ndo habituadas a examinar as unhas, e pode ser faciimente
confundida apenas como o halo eritematoso ao redor da onicdlise. Por isso, talvez a
identificacdo da onicdlise tenha sido mais referida em outros estudos do que a prépria.

Outro aspecto relevante é que, neste estudo, essa alteragao clinica esta, com
muita frequéncia, associada a onicélise, pois 93,61% das unhas que apresentavam
mancha em 6leo também exibiam o descolamento da lamina.

Kyriakou e colaboradores encontraram, em seu estudo, que esses dois
elementos eram os mais frequentes e apresentavam incidéncias semelhantes. Entre
os 228 pacientes, 79,6% apresentavam mancha em 6leo e 76,3% apresentavam
onicolise.(®®

Como o exame ultrassonografico demonstrou que a mancha em dleo esta
relacionada ao aumento da vascularizagédo do leito ungueal, € razoavel supor que o
edema que acompanha a inflamagao, quando se aproxima do hiponiquio, cause o

destacamento da lamina. Por esse motivo, esses dois elementos estariam ligados.
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Em outro artigo que pode corroborar com esse raciocinio, lorizzo descreveu
que a videodermatoscopia do hiponiquio de pacientes psoriasicos portadores de
alteragdes ungueais de leito, como a onicolise, € composta por capilares aumentados,
tortuosos, alongados e irregularmente distribuidos. ??) Portanto, nesse estudo também
ha indicios da associacdo de alteragcbes de leito ungueal com aumento da
vascularizag&o ungueal.

Da mesma forma, a hiperceratose ungueal também aparece interligada a
onicdlise. Oitenta e cinco por cento das unhas que tinham hiperceratose também
apresentavam onicolise. Esses dois elementos estdo relacionados as alteragbes de
hiponiquio. Ja foi aventada a hipotese que a hiperceratose desta regido causaria a
onicdlise, em ultima instancia.(38)

Em artigos analisando clippings ungueais, Werner e colaboradores
encontraram um aumento de camadas subungueais de hipercornedcitos, mesmo
guando as unhas eram clinicamente normais. Assim, também a hiperceratose pode
ser subclinica e ter um espectro de gravidade de apresentagdo até ser clinicamente
evidente e se associar a onicolise.??

Um dos critérios de pontuagéo do instrumento de avaliagdo NAPSI — os pontos
vermelhos em lunula — ndo foram detectados. Mas isso condiz com a literatura que ja
o apresenta como alteragéo mais rara e com frequéncia de 1,6% dos casos.(®

Outro ponto importante em relagédo a analise clinica das unhas foi detectar que
0s pacientes seguem padrdes de alteragdes. Varia muito pouco entre os tipos de
alteragdes ungueais possiveis. Pode-se supor que esses padrdes variam de acordo
com o local anatdbmico da unha afetado e com a frequéncia e intensidade da
inflamacdo em cada paciente, conforme mencionado por Jiaravuthisan e
colaboradores em seu artigo.'? Isto parece ser determinado por uma resposta
individual do paciente.

Quando se compara a presenga de onicopatia com os varios niveis da escala
semiquantitativa ultrassonografica, no modo B, encontram-se unhas com clinica
presente, mas com exame normal (149 unhas). Novamente, justifica-se esse achado
por defeitos anatdmicos muito pequenos na lamina, como pittings discretos ou estrias
longitudinais, ndo detectaveis pelo exame ultrassonografico devido a limitagdo da
maquina em definir detalhes pequenos.

Por outro lado, unhas clinicamente normais, mas que tiveram exame alterados

(66 unhas), demonstram o que varios estudos ja relataram: o exame ultrassonografico
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aumenta a sensibilidade na deteccdo de alteragbes na éntese ungueal, em unhas
aparentemente integras.®4) (60)

Mesmo assim, € importante frisar que houve uma relagao estatisticamente
positiva entre os niveis do modo B e o numero de unhas alteradas. Nao se esperavam
resultados diferentes, pois quanto maior o nivel de alteracdo ao exame
ultrassonografico, maior a chance de a unha ser de fato alterada clinicamente. Além
disso, deve-se ter em mente que tanto o modo B quanto o exame fisico avaliam
apenas a lamina ungueal; por isso, existe um alto nivel de concordancia entre eles.

Ja no modo power Doppler, a relacdo entre exame alterado e onicopatia ndo
foi demonstrada. Apesar da maior parte dos exames alterados corresponder a unhas
também clinicamente alteradas, esse dado nao foi estatisticamente significante. Isto
porque existia um grande numero de unhas normais com o exame alterado. Dessa
forma, é razoavel questionar se 0 aumento da vascularizagdo antecede a alteragao
clinica, no caso da unha.

Em concordancia com essa ideia, Wortsman, em seu livro texto, afirma que a
sequéncia de progressao de gravidade (do mais leve para o mais grave) da psoriase
ungueal seria: espessamento do leito ungueal, aumento da vascularizagao no leito
ungueal, perda da definicdo da lamina ventral, depdsitos hiperecoicos na lamina
ventral, espessamento, perda de definigao, irregularidades e ondulagées em uma ou
em ambas as laminas em fases mais avangadas. €%

Seguindo essa linha de raciocinio, Gutierrez e colaboradores descreveram que
existe um aumento da vascularizagdo do leito ungueal nos pacientes portadores de
artrite psoriasica, devido a modificagbes da vascularizagéo na derme.®”)

Vale destacar que o modo power Doppler é cada vez mais valorizado na
avaliacdo das énteses das articulagdes maiores, por se correlacionar melhor com a
atividade da doencga do que as alteragdes de hipoecogenicidade e espessamento do
tenddo. Aydin e colaboradores sugeriram, inclusive, que o aumento da vascularizagéo
nas insergdes seria um passo adiante na progressao da doenga e que esse evento
seria posterior ao espessamento do tenddo. (" Sequéncia semelhante é descrita por
Wortsman, na unha.®9

Ainda, em relagao ao sinal de power Doppler, deve-se lembrar que a psoriase
tem um carater inflamatério, que pode ser intermitente. Dessa forma, pacientes
portadores dessa doenga passam por periodos de atividade maiores ou menores e,

as vezes, até a remissao. Varios fatores como stress, infec¢des, drogas, tratamentos
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etc. podem influenciar esses ciclos. Como o ultrassom é um exame feito em tempo
real, o sinal de power Doppler € a avaliacdo da vascularizagdo naquele exato
momento. Por consequéncia, pode apresentar flutuagdes nos niveis dos resultados.

Nesse sentido, Miednay e colaboradores, em seu trabalho, concluiram que o
sinal de power Doppler positivo associado a espessamento da sindvia, éntese e/ou
onicopatia, e sua persisténcia ao longo do tempo, tem um valor progndstico
significativo no desenvolvimento de artrite psoriasica. 7

Ao se verificar a correlagcéo entre o indice de resisténcia e a presenca ou nao
de alteragdes clinicas, ndo houve diferengas estatisticamente significantes. Ou seja,
tanto as unhas clinicamente normais quanto as afetadas tinham valores semelhantes.
Esse fato pode ser justificado também pelo aumento da vascularizagdo anteceder a
modificag&o da lamina.(0

Ao contrario do que se percebe neste estudo, EI-Ahmed encontrou diferencas:
aqueles que apresentavam onicopatia tinham o indice maior que os pacientes com
unhas normais. Esse indice com valor mais alto, foi atribuido justamente ao aumento
da vascularizagdo ungueal.®”)

Procedendo a investigagao sobre a relac&o entre os tipos de alteragdes clinicas
e a escala semiquantitativa, chega-se na mancha em 6leo ao que se julga ser um dos
principais resultados deste estudo: esse elemento clinico tem correspondéncia ao
exame power Doppler alterado nas duas incidéncias, longitudinal e transversal. Esse
fato coloca a mancha em éleo como um parametro clinico de verificacdo do status de
vascularizagéo do leito, no sentido de que quando presente, o leito ungueal estara
mais vascularizado.

Como mencionado acima, o sinal de PD é cada vez mais valorizado pois, ao
que tudo indica, tem mais conexdao com a atividade da doenca que os outros
parametros. 7) (73) Portanto, quando a mancha em o6leo é encontrada, pode-se inferir
que existe processo inflamatorio ativo no leito ungueal. Esse sinal, deve, no minimo,
ser encarado como alerta de risco aumentado de evolucéo para artrite psoriasica.

Entretanto, o fato de ndo se encontrar a mancha n&o exclui o aumento da
vascularizagao, pois ha unhas com power Doppler alterado, mas sem a presencga da
mancha em Oleo. Mais uma vez, reforga-se a ideia de que a ultrassonografia é
necessaria por ser mais sensivel em detectar alteragcbes ungueais que o exame

clinico.
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Apesar disso, deve-se valorizar e alertar sobre a presenca desse elemento
clinico que pode ser constatado apenas com o exame fisico, sem necessidade de
exames radiologicos.

Ademais, neste estudo, a mancha em dleo foi fortemente associada a onicolise,
alteragdo ja documentada como preditora de artrite psoriasica por estudos
anteriores. (3%

A onicélise também foi relacionada a presencga de osteite e edema do peridsteo.
(38) Esses dois Ultimos elementos também foram descritos por McGonagle como sendo
parte do processo de entesite, ja que esse autor considera que a éntese abrange
tecidos adjacentes a inser¢do do tenddo, como as fibrocartilagens e o periésteo.
Devido ao processo de dissipagao da carga mecanica imprimida na éntese, existiria
um processo de inflamacé&o/cicatrizagdo nesse local. A osteite surgiria como
consequéncia, em individuos predispostos.(34) (3%

Outro artigo que correlaciona as alteragdes de leito ungueal (mancha em dleo
e onicolise) com o aumento de vascularizacdo € o apresentado por lorizzo e
colaboradores. A autora avaliou através de videodermatoscopia (aumento de 40x) a
regido do hiponiquio dos pacientes portadores de lesdes ungueais de leito,
comparando com pacientes controles. Em todos os casos de psoriase, os capilares
eram visiveis, dilatados, tortuosos, alongados e irregularmente distribuidos. No grupo
controle, foram visualizados capilares apenas na mao dominante, regularmente
distribuidos e em menor quantidade. 2

Ainda em relacado a correlagao do tipo de alteragdes clinicas com a escala
semiquantitativa, esta analise também mostrou que pitting, sulco de Beau e onicdlise
se correlacionaram diretamente com o modo B. Obviamente, todas essas altera¢gdes
modificam a l&mina ungueal, que, ao exame ultrassonografico, ndo aparece com sua
arquitetura trilaminar preservada exibindo sempre algum tipo de tortuosidade.

Outro achado interessante foi a relagdo negativa da presenga de estrias
longitudinais com o modo power Doppler. Pacientes com essa alteragdo tiveram
menor chance de ter o exame power Doppler alterado, ou o leito ungueal
vascularizado.

Esse elemento clinico ainda é bastante contraditorio, pois ao mesmo tempo em
que aparece com muita frequéncia na psoriase ungueal, a sua especificidade ainda &

qguestionada. Portanto, saber se aquelas estrias decorrem de psoriase ou outro fator



78

inerente ao envelhecimento é bastante complicado. Outro ponto é que o grau de
estriagdo considerada anormal ainda permanece indeterminado.

Sobre as unhas clinicamente normais, uma porcentagem grande ainda mostrou
o exame alterado em algum modo, B ou power Doppler (82,24%). Assim sendo, a
avaliacao ultrassonografica €, nesses casos, imprescindivel para se detectarem todas
as alteracdes do aparato ungueal.

Outro fato muito interessante foi perceber que algumas unhas clinicamente
normais exibiam o mesmo tipo de imagem ultrassonografica das unhas alteradas do
mesmo paciente. Mais uma vez, confirmou-se a importancia do ultrassom em
reconhecer alteragdes ainda subclinicas.

Em concordancia com esse achado, outro importante estudo, com diferente
metodologia, utilizando o clipping ungueal, também observou que os achados das
unhas alteradas se repetiam nas unhas clinicamente normais dos mesmos pacientes,
embora com intensidade menor. 2%

Com base nos dados apresentados, enxerga-se o estudo ultrassonografico da
unha de forma extremamente promissora. A éntese relacionada a unha é mais
acessivel ao exame fisico e radiologico, exibindo um paralelismo consideravel ao
analisarmos outras énteses do corpo. Assim, a compreensdo de como a psoriase
afeta a regido ungueal pode trazer um amplo entendimento sobre a progressdo da
doenga articular. Com isso, percebe-se que o objetivo primordial do exame acaba
sendo identificar parametros que permitam apontar preditores do risco aumentado, e
assim, prever quais pacientes terao maior chance de desenvolver a artrite psoriasica,

aumentando sobremaneira o diagnostico precoce.
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7 CONCLUSOES

7.1 O estudo demonstrou que 100% dos pacientes apresentavam entesite
ungueal quando avaliados pelo ultrassom de alta resolugdo, de acordo com a escala
semiquanitativa proposta. Conclui-se, portanto, que existe uma alta prevaléncia de
entesite ungueal. Quando as unhas foram analisadas separadamente, 66% se
mostravam clinicamente afetadas pela psoriase e, ao exame ultrassonografico,
85,09% se mostravam alteradas. Além disso, o ultrassom de alta resolugdo € mais
sensivel em detectar alteragdes que o exame fisico.

7.2 A populacao estudada foi adequadamente distribuida em relagao a sexo,
idade e género. Estes pacientes eram predominantemente jovens, sem obesidade. A
forma mais comum de psoriase também foi a mais representada. Diante disso,
conclui-se que a populagdo estudada apresenta caracteristicas comuns e que
representa a maior parte dos pacientes de psoriase.

7.3 Existe uma alta prevaléncia de acometimento ungueal clinico nos pacientes
(88% dos pacientes). Na nossa amostra, também encontramos um alto numero de
unhas alteradas por pacientes; 32 (64%) pacientes apresentavam mais de cinco
unhas alteradas. As alteracdes detectadas no presente estudo e suas proporgdes
estdo de acordo com a literatura cientifica, diferindo apenas a ordem dos elementos
mais comuns. Deste modo, as alteragées ungueais foram bem representadas. Além
disso, pdde-se verificar, também, que os pacientes apresentam padrées de
alteracgdes, variando muito pouco entre as possibilidades de achados clinicos.

7.3 Sobre a analise se a presenca de onicopatia se correlaciona com a entesite
ungueal, encontrou-se uma relagéo estatisticamente significante e positiva apenas no
modo B da ultrassonografia. O modo power Doppler ndo demonstrou a mesma
correlagdo. O indice de resisténcia vascular interno ndo demonstrou diferengas entre
a presenca ou auséncia de onicopatia. Porém, esse indice teve seu menor valor no
maior nivel de sinal de power Doppler (PD3) conforme escala semiquantitativa. Fato
que corrobora a ideia de neoangiogénese nestes pacientes e sinaliza que talvez seja
este o nivel a ser considerado relevante na evolugao para artrite psoriasica.

7.4 Outro resultado muito importante foi a correlagdo entre a mancha em dleo
e o modo power Doppler nas duas incidéncias: longitudinal e transversal (PDL e PDT).

Concluiu-se que esse sinal clinico, quando presente, denota o aumento da
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vascularizacdo do leito ungueal. Como o leito ungueal se apresenta com
vascularizagcdo aumentada em processos inflamatorios ativos e em pacientes
portadores de artrite psoriasicos, esse elemento pode servir de parametro clinico de
controle da doenca e também de progndstico em relagdo ao desenvolvimento de
artrite psoriasica. Pitting, sulco de Beau e onicodlise se correlacionaram com o modo B
pois essas alteracdes dizem respeito a alteracdes da lamina que sao analisadas pelo
modo B.

7.6 Em relagdo a presenca de entesite nas unhas normais, concluiu-se, mais
uma vez, que ela é muito prevalente (82,24%). Reforga-se, mais uma vez, a
necessidade do ultrassom para a avaliagao real de todas as alteragcdes possiveis nas

unhas, mesmo em pacientes assintomaticos.
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8 PERSPECTIVAS DE ESTUDOS FUTUROS

Diante da alta prevaléncia de entesite ungueal e da incidéncia de apenas 10 a
20% de artrite nos pacientes psoriasicos, estudos prospectivos com pacientes
portadores da forma cutdnea sdo necessarios. Esses estudos devem valorizar as
alteragdes ungueais e acrescentar a ultrassonografia ungueal com o objetivo de
melhorar a compreensao das alteragcdes anatomicas. O acompanhamento desses
pacientes deve esclarecer quais os parametros clinicos e ultrassonograficos melhor
se correlacionam com a evolugdo para o quadro de artrite psoriasica. E também a
partir de que ponto de gravidade essas mesmas alteragbes sdo relevantes para o
desenvolvimento da artrite.

Além disso, novos estudos comparando pacientes psoriasicos da forma
cutdanea com grupo controle saudavel, e com grupo de artrite psoriasica, fornecerao
mais dados sobre quais os limites de alteragcdo nos diversos modos do exame
ultrassonografico.

A partir desse ponto, é necessario revisar os conceitos de entesite ungueal e

delinear o que sera considerado determinante para intervencdo médica.
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compreender melhor a associagdo da entesite ungueal e alteragfes ungueais como prediter da artrite
psoriasica.

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesquisa:

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Os termos de apresentagdo obrigatoria estao adequados.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Apos analise, sou de parecer favoravel a aprovagdo da pesquisa.

Consideragioes Finais a critério do CEP:

Projeto apreciado na 3 Reunifo Ordinaria do CEP-FM-UnB-2017. Apos apresentagdo do parecer do (a)
Relator (a), aberta a discussdo para os membros do Colegiado. O projeto foi Aprovado.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documents Arguivo Postagem Autor Situagdo
Informagoes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 08/03/2017 Aceito
do Projeto ROJETO 592988 pdf 14:26:22
Qutros YVAMESSALIMA pdf 08/03/2017 |vanessa guimaraes Aceito
14:26:01  [de freitas lima

Qutros IZELD A, pdf 08/032017 |vanessa guimaraes Apsito
14:24:18 [de freitas lima

Qutros termo_ciencia_data.pdf 20022017 | vanessa guimaraes Aceito
18:03:50 [de freitas lima

Qutros termo_concordancia_data pdf 20022017 | vanessa guimaraes Aceito
18:01:36  [de freitas lima

Folha de Rosto folha_de_rosto pdf 171012017 | vanessa guimaraes Apsito
08:44:52 [de freitas lima

QOutros declaracao_de_responsabilidade_de _pe| 311072016 |vanessa guimaraes Aceito
squisa HUB.pdf 18:35:07  [de freitas lima

Qutros modelo_de_carta_de_encaminhamento_| 31/10/2016 |vanessa guimaraes Aceito
cep.pdf 18:31:29 | de freitas lima

Declaragdo de declaracac_de_responsabilidade_izelda| 31/10/2016 |vanessa guimaraes Aceito
Pesquisadores vanessa.pdf 158:26:47 [de freitas lima

QOutros 13_Termo_Autoriz_Imagem_Som_2016. 271072016 |vanessa guimaraes Aceito
doc 17:45:48 |de freitas lima

Enderego: Universidade de Brasiliz, Campus Universitario Darcy Ribeiro - Faculdade de Medicina

Bairro:  Asa Morte CEP: 70.210-000
UF: OF Municipio: BRASILIA
Telefone: [(61)3107-1218 E-mail: cepfmi@unb.br
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DE BRASILIA

Coninuagio do Parecer 1 989,875

QG

Qutros termo_de_ciencia_da_inst_co_participan| 27/10/2016 |vanessa guimaraes Acsito
te HUB.pdf 17:25.33  [de freitas lima

Qutros Resumo.docx 27102016 |vanessa guimaraes Acsito
17:17:42 | de freitas lima

Orgamento orcamento.doc 27102016 |vanessa guimaraes | Aceito
16:35:14  [de freitas lima

TCLE / Termos de | TCLE.doc 2712016 |vanessa guimaraes Aceito

Assentimento [ 16:26:00 |[de freitas lima

Jusfificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado /| Prevalencia_de_entesite_ungueal.docx 27102016 | vanessa guimaraes Aceito

Brochura 16:23:43 |de freitas lima

Investigadaor

Situagdo do Parecen
Aprovado

Mecessita Apreciagio da CONEP:

MNéo

BRASILIA, 29 de Margo de 2017

Assinado por:

Floréncio Figueiredo Cavalcanti Neto
{Coordenador)

Enderego: Universidade de Brasiia, Campus Universitario Darcy Ribeiro - Faculdade de Medicina

CEP:

Municipio: BRAZILIA

Bairro:  Asa Morte
UF: DF
Telefone: [61)3107-1218

70.210-800

E-mail: cepfm@unb.br
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ANEXO 2 TCLE

Universidade de Brasilia
Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

O (a) Senhor(a) estd sendo convidado(a) a participar do projeto Prevaléncia da Entesite
Ungueal em Portadores de Psoriase Cutanea, sem artrite psoridsica e sua correlagdo com as
lesbes ungueais.

O objetivo desta pesquisa ¢é: estudar as alteragdes/deformidades das unhas
correlacionando com a alteragdo ultrassonografica do local de insercdo da matriz ungueal
(entesite ungueal).

O(a) senhor(a) receberd todos os esclarecimentos necessarios antes € no decorrer da
pesquisa e lhe asseguramos que seu nome nao aparecera sendo mantido o mais rigoroso sigilo
através da omissao total de quaisquer informacdes que permitam identificé-lo(a)

A sua participagdo serd através de uma consulta clinica que constara de entrevista,
avaliagdo de peso e altura, registro da gravidade da doenca e as lesdes de pele e/ou unhas,
medi¢do da pressdo arterial, cintura abdominal. Realizaremos na ocasido da consulta um exame
de ecografia das dez unhas das maos. Este exame ¢ indolor e ndo oferece riscos para o paciente
pois ndo utiliza contraste ou radiagdes. Solcitaremos exames de sangue que avaliardo diabetes,
dislipidemia (colesterol e fragdes), acido urico e homocisteina. Os incovenientes serdo 0 maior
tempo de duracdo da consulta para realizacdo do exame de ultrassom ou ecografia. Os exames
laboratoriais ja fazem parte da rotina de seguimento de pacientes portadores de psoriase. Este
exame de ultrassonografia sera realizado no proprio servico de dermatologia, no ambulatorio
de psoriase, na data de sua consulta; portanto nao sera necessario deslocamento a outro setor
do hospital. O tempo estimado para sua realizagdo sera de uma hora.

Informamos que o(a) Senhor(a) pode se recusar a responder (ou participar de qualquer
procedimento) qualquer questdo que lhe traga constrangimento, podendo desistir de participar
da pesquisa em qualquer momento sem nenhum prejuizo para o(a) senhor(a). Sua participagdo
¢ voluntdria, isto €, ndo ha pagamento por sua colaboragao.

Os resultados da pesquisa serdo divulgados na Instituicdo Faculdade de Medicina da
UnB podendo ser publicados posteriormente. Os dados e materiais utilizados na pesquisa
ficardo sob a guarda do pesquisador por um periodo de no minimo cinco anos, apds isso serdo
destruidos ou mantidos na instituicao.

Se o(a) Senhor(a) tiver qualquer divida em relagdo a pesquisa, por favor telefone para:
Dr(a) Vanessa Guimardes de Freitas Lima, na institui¢do Servico de Dermatologia da UnB
telefone: 2028-5427/ 2028-5415, no horario: 8:00 as 12:00 € 14:00 as 18:00.

Este projeto foi Aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina
da Universidade de Brasilia. As dividas com relagdo a assinatura do TCLE ou os direitos do
sujeito da pesquisa podem ser obtidos através do telefone: (61) 3107-1918 ou do e-mail
cepfm@unb.br.

Este documento foi elaborado em duas vias, uma ficara com o pesquisador responsavel
e a outra com o sujeito da pesquisa.

Data: Nome:

Pesquisador:




ANEXO 3 FICHA CLIiNICA

Ficha clinica

Nome:

Data de nasc:
Sexo:
Telefone:

Endereco:

1) Formadadoenca: Placas
Gutatz
Pustulosa
Palmo-plantar
Eritrod .
Invertida
Couro-cabeludo
Ungueal:

2) Historiafamiliar de psorizse:sim

3) Pasi:

4) DLQ:

5) LesBesungueais:sim nao:

6) Formas:

a. Pitting

b. Leucoeniquia:

c. Crumbling:

d. Mancha de dleo:

e. Onisolise;

f. Hipergueratosa:
Hemorragiasem estilhaco:
Onicomadase:

i. Sulcosde Beay:
j- Angniguiz:

T m

Idade:
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h. Outros:

7) Napsi:

8) Queixas articulares:

9) Peso:

Cintura abdominal:
10)Glicemiz jejum:
11)Insulinz basal:
12) Ac drico:
13)Hipertens3o: Sim

14)Lipidograma:

Altura:

2 horas 2pos shrecarsa:

2 horas 2pos sobrecarga:
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ANEXO 4 REGISTRO FOTOGRAFICO

Exemplo do registro das imagens ultrassonograficas de um paciente
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