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RESUMO 

Introdução: A psoríase é uma doença crônica recorrente inflamatória que afeta 2% a 

3% da população mundial. Uma das principais características da psoríase é a 

complexa interação entre vias de citocinas extracelulares e moléculas de sinalização 

intracelulares que levam a uma cascata inflamatória, tanto de forma sistêmica, quanto 

nas lesões de pele. Estudos baseados em sequenciamento de RNA identificaram 

processos de transcrição que contribuem para o desenvolvimento da psoríase. 

Contudo, as associações desses processos com fenótipos clínicos específicos ainda 

necessitam de maior investigação. Objetivo: O objetivo primário do presente estudo 

consistiu na avaliação de perfis endotípicos específicos de células mononucleares 

periféricas (PBMCs) envolvidas na via de sinalização da tirosina quinase (TYK2) em 

pacientes com psoríase que experimentaram falha terapêutica. atendidos no 

ambulatório de dermatologia do HUB. Métodos: Estudo transversal, analítico e 

exploratório. Foram incluídos pacientes com diagnóstico confirmado de psoríase 

vulgar grave  e que haviam alcançado remissão clínica sustentada por pelo menos um 

ano após o tratamento sistêmico. O desfecho principal foi definido como Índice de 

Área e Gravidade da Psoríase (PASI) > 10. Foram quantificados, em PBMCs, os 

níveis de expressão gênica de TYK2, Interleucina (IL)12A, IL12B, IL23A, Receptor 

de IL23 (IL23R), IL6, IL6R, IL17A e Fator de Necrose Tumoral (TNF), considerados 

como possíveis fatores de risco. Os resultados de expressão gênica foram submetidos 

a agrupamento hierárquico. Resultados: Foram incluídos 178 pacientes com psoríase 

(83 do sexo feminino e 95 do sexo masculino) e 20 controles saudáveis. Entre os 

pacientes com psoríase, 27 apresentaram PASI > 10 e outros 32 apresentaram DLQI 

> 10.  Desses pacientes com atividade elevada de doença, 12 estavam no grupo de 

pacientes sem tratamento sistêmico e 47 estavam em uso atual de terapia sistêmica, 



 
 

7 

indicando perda de resposta terapêutica. A idade média entre os participantes foi de 

50 anos, variando de 16 a 87 anos. A forma clínica mais comum foi a psoríase vulgar, 

39% apresentaram acometimento do couro cabeludo, 27%, da região ungueal e 23%, 

da região genital. Observou-se regulação positiva da TYK2 nos PBMCs de pacientes 

com PASI > 10, embora sua distribuição apresentasse ampla variabilidade. Um 

subgrupo de 19 pacientes exibiu expressão aumentada da maioria dos mediadores 

dependentes da TYK2, com escores significativamente mais elevados de PASI (p = 

0,021) e de Índice de Qualidade de Vida em Dermatologia (DLQI) (p = 0,034). 

Conclusão: Nos pacientes com psoríase que experimentaram falha terapêutica 

atendidos no ambulatório de dermatologia do HUB foi identificado um grupo com 

maior expressão gênica de mediadores da via de sinalização TYK2, como IL-12A, 

IL-12B, IL-23A, IL-23R, IL-6. Os resultados mostraram que, isoladamente, a 

quantificação relativa (RQ) de expressão gênica de TYK2 não pôde diferenciar 

pacientes com falha terapêutica (PASI maior que 10).  

 

Palavras-chave: Psoríase; TYK2; Expressão gênica; Biomarcadores. 
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ABSTRACT 

Introduction: Psoriasis is a chronic, recurrent inflammatory disease that affects 2% to 3% 

of the global population. One of the main features of psoriasis is the complex interplay 

between extracellular cytokine pathways and intracellular signalling molecules, which 

triggers an inflammatory cascade both systemically and within skin lesions. RNA 

sequencing-based studies have identified transcriptional processes that contribute to the 

development of psoriasis. However, the associations between these processes and specific 

clinical phenotypes still require further investigation. Objective: The primary aim of this 

study was to assess specific endotypic profiles of peripheral blood mononuclear cells 

(PBMCs) involved in the tyrosine kinase (TYK2) signalling pathway in patients with 

psoriasis who experienced therapeutic failure and were treated at the dermatology 

outpatient clinic at HUB. Methods: This was a cross-sectional, analytical, and 

exploratory study. Patients included had a confirmed diagnosis of severe chronic plaque 

psoriasis and had achieved sustained clinical remission for at least one year following 

systemic treatment. The main outcome was defined as a Psoriasis Area and Severity Index 

(PASI) > 10. In PBMCs, gene expression levels of TYK2, Interleukin (IL)12A, IL12B, 

IL23A, IL23 Receptor (IL23R), IL6, IL6R, IL17A, and Tumour Necrosis Factor (TNF) 

were quantified and considered as possible risk factors. The gene expression results were 

subjected to hierarchical clustering. Results: A total of 178 patients with psoriasis (83 

women and 95 men) and 20 healthy controls were included. Among the psoriasis patients, 

27 had PASI > 10 and a further 32 had a Dermatology Life Quality Index (DLQI) > 10. 

Of those with high disease activity, 12 were in the group without systemic treatment and 

47 were currently receiving systemic therapy, indicating a loss of therapeutic response. 

The average age among participants was 50 years, ranging from 16 to 87 years. The most 

common clinical form was chronic plaque psoriasis; 39% had scalp involvement, 27% 
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had nail involvement, and 23% had genital involvement. Positive regulation of TYK2 

was observed in the PBMCs of patients with PASI > 10, although its distribution showed 

wide variability. A subgroup of 19 patients exhibited increased expression of the majority 

of TYK2-dependent mediators, with significantly higher PASI (p = 0.021) and DLQI (p 

= 0.034) scores. Conclusion: Among patients with psoriasis who experienced therapeutic 

failure and were seen at the dermatology outpatient clinic at HUB, a group was identified 

with higher gene expression of mediators in the TYK2 signalling pathway, such as IL-

12A, IL-12B, IL-23A, IL-23R, and IL-6. The results showed that, in isolation, the relative 

quantification of TYK2 gene expression could not differentiate patients with therapeutic 

failure (PASI greater than 10). 

 

Keywords: Psoriasis; TYK2; Gene expression; Biomarkers. 
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1. INTRODUÇÃO  

 

A psoríase é uma doença crônica recorrente inflamatória que afeta 2% a 3% da 

população mundial.(1) No Brasil, estudo de Romiti et al mostrou uma prevalência de 

1,31%, (2) sendo as menores taxas no Norte (0,92%) e as maiores, no Sudeste (1,88%). 

(3) Essa patologia é marcada por hiperproliferação de queratinócitos e infiltrado de 

células inflamatórias.(4) Sua etiologia é complexa e ainda parcialmente elucidada, mas 

acredita-se ser uma doença multifatorial provocada por fatores genéticos e ambientais.(5)  

 

1. 1 Etiopatogenia 

 

Uma das principais características da psoríase é a complexa interação entre vias de 

citocinas extracelulares e moléculas de sinalização intracelulares que levam a uma cascata 

inflamatória, tanto de forma sistêmica quanto nas lesões de pele. (6,7)  

 

1.1.1 Via TNF-IL23-IL17 
 

Já é bem documentado o papel central da via de sinalização do fator de necrose 

tumoral α, interleucinas 23 e 17 (TNFα, IL23 e IL17.) O TNFα é produzido por uma 

ampla gama de células, como queratinócitos, neutrófilos, células dendríticas, mastócitos 

e células Th22 e Th17. Ele tem papel crucial na psoríase, promovendo a maturação de 

células dendríticas e facilitando a produção de IL23. Além disso, ele estimula a síntese de 

IL18 e IL12, potentes indutores de interferon γ (IFNγ), contribuindo com a regulação da 

resposta Th1. (4)  

Finalmente, ao interagir com a IL17, ele auxilia na corregulação de genes de citocinas 

e queratinócitos, influenciando nas funções destes últimos. Essas observações indicam 
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que ele possui um papel central na regulação junto ao eixo IL23/IL17.(4) A IL23 é 

secretada principalmente por células dendríticas, que tendem a estar aumentadas na 

psoríase. Essa citocina age nas células T, especialmente Th17, promovendo liberação de 

IL17, que tem como alvo principal, na psoríase, o queratinócito.(4,8) 

A família da IL17 inclui seis citocinas estruturalmente relacionadas: IL17A a IL17F. 

Dentre elas, a IL17A, IL17C e IL17F estão relacionadas à patogênese da psoríase, com 

altas taxas encontradas nas lesões psoriáticas. Embora sejam produzidas principalmente 

por células Th17, recentemente foi demonstrado que também podem ser liberadas por 

células do sistema imune inato, como neutrófilos e mastócitos.(8) A IL17 age diretamente 

sobre queratinócitos, estimulando a produção de algumas moléculas como citocinas, 

peptídeos antimocrobianos (AMPs), beta-defensinas, assim como quimiocinas, que vão 

atrair neutrófilos, macrófagos e linfócitos. A IL17A também hiper-regula a Galectina-8, 

responsável pela hiperproliferação de queratinócitos, e bloqueia a função supressiva de 

células T reguladoras. (8,9) 

Além disso, há uma ativação de algumas quinases intracelulares pela interação do 

complexo receptor IL17 e a proteína adaptadora ACT1. Essas quinases intracelulares 

incluem a quinase reguladora de sinal extracelular (ERK), proteínas quinases ativadas por 

mitógenos (MAPK) p38, quinase 1 ativadora do TGF-beta (TAK1), quinase I-kappa B 

(IKK) e quinase 3 beta glicogênio sintetase, e todas elas ativam citocinas pro-

inflamatórias, quimiocinas e peptídeos antimicrobianos. No meio intracelular, as 

citocinas Th1 e Th2 agem através da via janus quinase (JAK) e transdutor de sinal e 

ativador de transcrição (STAT), enquanto as respostas Th17 são mediadas pela ACT1 e 

NFkB. Alternativamente células Tγδ produzem IL17A, mesmo sem o estímulo da IL23. 

(9,10)  
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1.1.2 Vias JAK-STAT e TYK 2 
 

Os transdutores e ativadores do sinal da janus quinase (JAK-STAT) possuem um papel 

importante na sinalização intracelular de citocinas de vários processos celulares. A família 

JAK é composta por 4 membros: JAK1, JAK2, JAK3 e a tirosina quinase 2 (TYK2). As 

JAKs se ligam aos receptores de citocinas do tipo I ou II a fim de transmitir sinais 

extracelulares, ativando os STATs, levando a respostas imunes celulares pró 

inflamatórias. As JAKs mediam a sinalização da IL12, IL23, IFNα, IFNβ e IFNγ, IL6 e 

IL22. A TYK2, especificamente, é responsável por intermediar a sinalização da IL23, 

IL12 e do receptor do tipo I do IFN. (9,11)  

As citocinas se ligam aos seus receptores, ativando receptores associados às JAKs. As 

JAKs ativadas fosforilam as proteínas STATs, dimerizando-as e translocando-as ao núcleo 

para regulação da transcrição gênica. A TYK2 liga-se ao receptor do IFN tipo 1 na 

superfície da célula na sua forma inativa, após a ligação do IFNα a seu receptor, as 

proteínas TYK2 e JAK1 são ativadas levando ao recrutamento e transcrição da STAT 1 e 

2, que são reguladores maiores da expressão de vários genes estimulados pela IFN. (12) 

A JAK1 está diretamente relacionada à gravidade da psoríase, e a deleção da TYK2 

tem a capacidade de suprimir alguns fenótipos da psoríase, sugerindo um papel 

importante na terapêutica. A JAK1, JAK2 e TYK2 estão presentes em todos os tecidos, e 

são capazes de ativar a STAT3, levando a ativação e diferenciação das células Th17.(9) 

Na psoríase, a via da JAK-STAT relaciona-se também à sinalização pro inflamatória dos 

IFNs, IL12, IL19, IL20, IL22, IL23 e IL24. (13) 
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Figura 1 – O papel inflamatório das células mononucleares periféricas na psoríase 

(Adaptado de Canabrava et al).(14) 

 

1.2 Aspectos Clínicos 

 

A apresentação clínica da psoríase varia conforme a forma da doença, podendo 

manifestar-se como psoríase em placas, psoríase gutata ou psoríase pustulosa. 

Geralmente, uma das variantes predomina, embora possam coexistir. Apresentam em 

comum o eritema, espessamento, descamação e distribuição simétrica. (5,15) A psoríase 

em placas, também chamada de vulgar, representa 80 a 90% de todos os casos. São placas 

de diferentes tamanhos, bem delimitadas, eritematosas e descamativas, afetam mais 

frequentemente o couro cabeludo, tronco, dobra glútea e superfícies extensoras, como 

cotovelos e joelhos. (5) 
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Figura 2 – Psoríase em placas (arquivo pessoal) 

 

Figura 3 – Psoríase em placas (arquivo pessoal) 

 

As lesões eventualmente apresentam o sinal de Auspitz, que consiste em pequenos 

pontos de sangramento após a remoção das escamas. Pode ocorrer também o anel de 

Woronoff, que é a presença de um halo esbranquiçado ao redor das placas eritematosas, 
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é especialmente observado durante o uso de terapias tópicas ou fototerapia. Ainda, alguns 

pacientes desenvolvem lesões nos locais de trauma, sendo denominado fenômeno de 

Kobner. (16)   

A psoríase em placas pode ter um impacto importante na qualidade de vida quando 

acomete áreas especiais como o couro cabeludo, palmas e plantas, unhas ou regiões 

intertriginosas (conhecida como psoríase inversa). O acometimento palmo plantar limita 

a funcionalidade das mãos e pés e pode causar dor. O envolvimento ungueal pode ocorrer, 

especialmente associado a artrite psoriática, na unha é comum a presença de pitting, 

onicólise e disfrofia. (5)   

 

 

Figura 4 – Psoríase ungueal (arquivo pessoal) 

 

A psoríase inversa acomete áreas intertriginosas como axilas, região infra mamária, 

sulco interglúteo, genitais, dobras abdominais e inguinais. As lesões se diferenciam na 

morfologia da forma clássica, apresentam-se como placas eritematosas brilhantes, ou 

como placas finas, sem descamação importante. Faz diagnóstico diferencial com 

infecções bacterianas e fúngicas. (16)  
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Ocasionalmente, a psoríase pode acometer a mucosa oral ou língua, na língua ocorre 

manchas vermelhas, bem delimitadas, que podem assumir padrões anulares, sendo 

denominada “língua geográfica”. (17) A forma eritrodérmica é um subtipo grave, 

caracterizado pelo envolvimento maior que 90% da superfície corporal, pode ocorrer pela 

progressão da psoríase vulgar ou ser desencadeado por infecção, reação a medicamentos 

ou redução do corticoide. (15) A psoríase gutata representa 2% dos casos e é caracterizada 

pelo aparecimento súbito de numerosas pequenas placas, menores que 1 cm, em formato 

de gota. É mais comum em adultos jovens e crianças, tipicamente se manifesta após uma 

infecção estreptocócica. Se localiza mais comumente no tronco. (15,16) 

A psoríase pustulosa é uma forma rara da doença e pode ser dividia em três variantes 

clínicas principais: pustulose palmoplantar, acrodermatite continua de Hallopeau e 

psoríase pustulosa generalizada, sendo essa a forma mais grave. Caracteriza-se por um 

curso variável com episódios de exacerbação e remissão, é uma condição potencialmente 

grave e com risco de vida. (18) 

 

 

Figura 5 – Psoríase pustulosa plantar (arquivo pessoal) 

 

1.3 Comorbidades 
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A psoríase vai além do envolvimento cutâneo. A artrite psoriática afeta um percentual 

significativo de pacientes com psoríase, com variação nos estudos, estima-se que a 

frequência média seja de 15 a 20%. Tem potencial para destruição grave das articulações 

sem tratamento adequado. (16) Ocorre maior incidência de fatores de risco 

cardiovasculares nesses pacientes, como dislipidemia, hipertensão arterial sistêmica, 

diabetes melitus, obesidade, tabagismo. Além disso, evidências sugerem que a psoríase é 

um fator de risco independente para infarto do miocárdio. (16)  

 

1.4 Medidores de Gravidade  

 

A avaliação da gravidade da psoríase é feita por meio de escores, o mais comumente 

utilizado é o Psoriasis Area and Severity Index (PASI), nele as placas são analisadas de 

acordo com o eritema, infiltração e descamação e o corpo é dividido em quatro regiões, 

cabeça, membros superiores, membros inferiores e tronco, sendo avaliado a superfície 

total acometida por cada área. (19) Apresenta algumas vantagens, como ser sensível a 

variações do quadro clínico, refletindo de forma fidedigna a melhora ou piora na doença. 

(20) Outro escore utilizado é o Body Surface Area (BSA), o qual avalia a área corporal 

total acometida pela psoríase, considerando o tamanho da palma da mão equivalente a 

1%.(19) Uma crítica a esse método é não considerar a intensidade das lesões, porém, por 

ser mais objetivo, é utilizado em pesquisas. (21) O Dermatology Life Quality Index 

(DLQI) avalia o impacto na qualidade de vida e a gravidade de diferentes doenças 

dermatológicas, contem 10 questões relacionadas a experiências enfrentadas pelo 

paciente na última semana.(19) O PASI e o DLQI avaliam diferentes aspectos da psoríase, 
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e a inclusão desse escore contribui para uma avaliação mais abrangente nas pesquisas. 

(20)  

A “regra dos dez” considera a psoríase como grave quando o PASI, BSA ou DLQI 

são maiores que 10. (20) 

 

1.5 Tratamento 

 

Ao longo dos anos, as abordagens terapêuticas mostraram desenvolvimento 

significativo, passando dos tratamentos tópicos convencionais e fototerapia para 

intervenções sistêmicas mais sofisticadas como biológicos e pequenas moléculas.(4) As 

estratégias atuais têm como objetivos principais o alívio dos sintomas, melhora da 

qualidade de vida e prevenção da progressão da doença. Apesar dos avanços no 

tratamento, ainda persistem desafios como efeitos adversos, resistência terapêutica, altos 

custos de algumas terapias e variabilidade na resposta ao tratamento entre os pacientes. 

(22)  

 

1.5.1 Tratamento psoríase leve  

 

Existem várias opções como corticoides tópicos, análogos da vitamina D, inibidores 

da calcineurina, queratolíticos e fototerapia. A escolha depende da localização, gravidade, 

presença de comorbidades e preferências individuais. (22) Os corticoides tópicos são o 

pilar do tratamento, exercem efeito anti-inflamatório, antiproliferativo e efeitos 

vasoconstritores locais com a regulação de genes que codificam citocinas pró-

inflamatórias. (5)  
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1.5.2 Tratamento psoríase moderada a grave  

 

Tratamentos sistêmicos são a primeira escolha para as formas moderadas a graves, e 

podem ser usados em doenças localizadas quando a terapia tópica é ineficaz. É 

recomendado o uso de fototerapia, tratamentos sistêmicos orais e imunobiológicos. (22) 

A fototerapia de preferência para psoríase é a UV-B por ter um perfil de segurança mais 

favorável e ser eficaz. Seu uso reduz a síntese do DNA, levando a apoptose de 

queratinócitos e redução de citocinas pró-inflamatórias pelas células T. (5) Tratamentos 

sistêmicos orais mais utilizados são o metotrexato, acitretina, ciclosporina e apremilast. 

Com exceção da ciclosporina, a eficácia desses tratamentos geralmente é menor que a dos 

biológicos. (5)  

Os biológicos revolucionaram o tratamento da psoríase em pacientes com a forma 

moderada a grave. (22) As classes mais utilizadas são inibidores de TNF-alfa 

(etanercepte, infliximabe, adalimumabe, certolizumabe), inibidores de IL-12/IL-23 

(ustequinumabe), inibidores da IL-17 (secuquinumabe, ixequizumabe, brodalumabe, 

bimequizumabe) e inibidores da IL-23 (guselcumabe, tildraquizumabe, risanquizumabe). 

(23,24) 

A via JAK-STAT desempenha papel central na investigação de novos compostos orais 

para tratamento da psoríase. (4) O deucravacitinibe tem o mecanismo de ação pela 

inibição seletiva da tirosina quinase 2 (TYK2), devido ao seu baixo peso molecular, 

pertence ao grupo denominado “pequenas moléculas”, com relevância crescente no 

arsenal terapêutico da psoríase, pela maior facilidade na síntese e menor custo comparado 

aos biológicos. (19)  

O desenvolvimento de novas estratégias de tratamento que bloqueiam a atividade de 

mediadores específicos do ciclo inflamatório da psoríase revolucionaram a assistência 
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dermatológica para psoríase. Esse ciclo representa uma sequência de eventos 

inflamatórios interconectados que pode ser interrompida por um medicamento alvo, 

interrompendo a progressão da doença, ao mesmo tempo em que preserva a resposta 

normal de outros mediadores inflamatórios aos estímulos fisiológicos. (25) Atualmente, 

medicamentos orais e parenterais eficazes estão disponíveis e seu uso é cada vez mais 

comum. (26–29) 

Apesar das novas medicações serem citocina alvo específicas, a escolha do tratamento 

é, em geral, direcionada ao quadro clínico da doença, levando em consideração sua 

gravidade e o envolvimento de áreas corporais específicas como couro cabeludo, unhas e 

áreas inguinais. (23,30,31)  

 

1.6 Biomarcadores 
 

  (32) Na psoríase, alguns biomarcadores promissores incluem citocinas como o fator 

de necrose tumoral (TNF), interleucinas (IL)-17, IL-23 e IL-12; quimiocinas como 

CCL20; biomarcadores relacionados aos queratinócitos, como queratina 16 e queratina 

17; marcadores de angiogênese como o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), 

e marcadores genéticos como a variação do gene HLA-C. (33–35) A maioria desses 

biomarcadores foi medida em amostras de pele, mas a coleta sistemática de biópsias pode 

tornar inviável o monitoramento da doença.  

Biomarcadores sanguíneos envolvem técnicas de coleta menos invasivas e são 

frequentemente usados em pesquisas médicas. Na psoríase, muitos marcadores 

tradicionais, particularmente aqueles usados para detectar inflamação (como a proteína C 

reativa e a velocidade de sedimentação de hemácias) e a presença da síndrome metabólica 

(incluindo o painel lipídico e níveis de glicose) são comumente utilizados. (36) A 
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identificação de marcadores moleculares atualmente representa um dos desenvolvimentos 

mais importantes na área médica. (37) 

Pesquisar componentes genéticos em doenças multifatoriais, como a psoríase, é 

complexo e demorado. Estudos anteriores identificaram genes que podem aumentar o 

risco de desenvolver psoríase, como polimorfismos nos genes que codificam as 

subunidades p19 e p40 da IL-23 e IL-12/IL-23, respectivamente, assim como uma 

subunidade do receptor de IL-23. (37–39) Posteriormente, técnicas de sequenciamento de 

RNA (RNA-seq) e de microarray foram utilizadas para identificar vários genes 

envolvidos ativamente no processo de transcrição mediado pela doença. (40,41) Embora 

essas técnicas sejam altamente avançadas, envolvem uma grande quantidade de 

informação que pode ser difícil de interpretar e podem não ser eficazes na detecção de 

amplas variações na expressão gênica. (42)  

Portanto, de acordo com os principais especialistas da área, são necessárias mais 

investigações que relacionem achados genéticos e fenótipos em diferentes populações, 

pois ainda existe uma lacuna de conhecimento quanto à relação direta entre os achados 

genéticos e clínicos na psoríase. (43,44)  
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2. JUSTIFICATIVA   

 

Atualmente, poucos estudos avaliaram o perfil imunológico em pacientes com psoríase 

e perda de resposta ao tratamento sistêmico. O entendimento do perfil das citocinas e 

quimiocinas nesses pacientes pode ser útil para auxílio no diagnóstico de casos com 

características clínicas e histopatológicas semelhantes para correta escolha da terapia 

biológica. Além disso, esse conhecimento é importante para melhorar a compreensão dos 

mecanismos imunológicos envolvidos nessas doenças e na ação dos medicamentos 

imunomoduladores, auxiliando na escolha de tratamentos mais adequados para cada paciente. 
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3. OBJETIVOS 
 

 3.1) Objetivo primário 
 

                - Avaliar perfis endotípicos específicos de PBMCs envolvidas na via de sinalização 

da TYK2 em pacientes com psoríase que experimentaram falha terapêutica. atendidos no 

ambulatório de dermatologia do HUB. 

 

 3.2) Objetivos secundários 
 
- Comparar os perfis de expressão gênica com as características demográficas e clínicas 

mais significativas dos pacientes com psoríase (sexo, idade, forma clínica, locais de 

acometimento); 

- Descrever perfil clínico-epidemiológico dos pacientes com psoríase; 

- Criar um biorrepositório de amostras de cDNA para realizar pesquisas laboratoriais 

destinadas a esclarecer aspectos patológicos e melhorar a qualidade de vida dos pacientes 

afetados. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

29 

 

4. MATERIAIS E MÉTODOS   

 

Estudo transversal, analítico e exploratório. O estudo faz parte do projeto de 

pesquisa de vida real aprovado em diversos hospitais da rede EBSERH, “Doenças 

autoimunes na vida real no Brasil: um estudo de coorte multicêntrico com base na 

avaliação da epidemiologia clínica e molecular”. O presente braço do estudo  foi realizado 

nos pacientes atendidos no Hospital Universitário de Brasília (HUB) no período de 

novembro de 2022 a março de 2024.  

Por se tratar de um estudo exploratório, não foi realizado cálculo prévio de 

tamanho amostral, sendo o número de participantes determinado pela disponibilidade 

daqueles que atendiam aos critérios de inclusão durante o período de coleta. Optou-se por 

amostragem por conveniência por se tratar de população clínica restrita. 

 

4.1 População estudada 
 

Foram incluídos pacientes com diagnóstico confirmado de psoríase vulgar grave 

(definido por PASI ou DLQI > 10) e que haviam alcançado remissão clínica sustentada 

(definida por PASI ou DLQI < 5) por pelo menos um ano após o tratamento sistêmico.  

A partir dessa população, foram selecionados dois subgrupos: pacientes que 

permaneceram em remissão até o momento da coleta de dados e pacientes que tiveram 

perda de resposta ao tratamento sistêmico (PASI ou DLQ > 10 após o período de 

remissão). Para fins comparativos, foram também incluídos pacientes com psoríase que 

não haviam recebido tratamento sistêmico atendidos no mesmo período e indivíduos 

saudáveis. Foram excluídos pacientes com outras condições autoimunes, gestantes e 

indígenas.  
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4.2 Avaliação inicial 
 

Todos os pacientes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

(TCLE). Após a consulta médica, foram submetidos a um questionário com informações 

demográficas e clínicas (apêndice A) e, coletados vinte mililitros de sangue venoso por 

punção cubital. O processamento de amostras laboratoriais foi realizado no Laboratório 

de Dermatomicologia da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasília.  Este estudo 

foi aprovado pelo Comitê de Ética da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasília 

(CAAE: 68068323.3.1001.5558). 

 

4.3 Procedimento laboratorial 
 

Após a coleta, o sangue venoso foi separado nas seguintes fases para avaliação de 

material genético: 1) plasma; 2) células mononucleares de sangue periférico (PBMC); 3) 

conjuntos de granulócitos e eritrócitos. 

 

4.4 Procedimentos da separação 
 

A separação das amostras foi realizada segundo protocolo publicado por 

Canabrava et al. (14) Inicialmente, os tubos de coleta foram centrifugados a 1.900g, a 

22ºC por 10 minutos. 

 Após centrifugação, o plasma heparinizado foi transferido com auxílio de pipeta 

sorológica de 10mL para 4 microtubos cônicos de 1,5mL (tipo eppendorf), previamente 

identificados, que foram armazenados a -80ºC.  

O sangue restante foi então diluído na proporção 1:1 em meio RPMI 1640 

incompleto (Gibco®, Thermo Fisher Scientific, Waltham, EUA). Em seguida, o material 

foi homogeneizado e o sangue total mais RPMI incompleto foi aplicado à metade do 
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volume de uma solução de Ficoll-Hypaque à temperatura ambiente em tubo cônico de 15 

ml. Os tubos foram centrifugados a 680g durante 40 minutos, a 22ºC, com aceleração e 

desaceleração baixas (aceleração: 2 e desaceleração: <0). 

Retirou-se o anel de células mononucleares com o auxílio de uma pipeta Pasteur 

e transferiu-o para tubos cônicos de 15mL. O volume foi completado para 14mL de RPMI 

incompleto, seguido de homogeneização por inversão e centrifugação a 400g por 7 

minutos a 4ºC, constituindo a primeira lavagem celular. Após a centrifugação, o 

sobrenadante foi removido por inversão e o pellet foi ressuspenso. O mesmo processo foi 

repetido. Em seguida foi adicionado 0,5mL ou 1mL ou 2mL de RPMI incompleto, após 

homogeneizado com 1:1 de solução estabilizadora RNAlater (Thermo Fisher Scientific, 

Waltham, EUA). A Figura 6 demonstra o processamento da separação. 

 

 

Figura 6 - Separação das células mononucleares do sangue periférico por gradiente de 

densidade (arquivo pessoal). 
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4.5 Extração do RNA 
 

Foram utilizados 350 microlitros da solução de PBMC estocadas para extração 

com uso do Kit mirVana PARIS Kit (Thermo Fisher Scientific, Waltham, EUA) conforme 

orientação do fabricante. 

 

4.6 Armazenamento e processamento de amostras de sangue 
 

As amostras de RNA extraídas foram armazenadas no biorrepositório a -80ºC e 

posteriormente transformadas em DNA complementar. Os níveis de expressão dos 

mediadores imunológicos foram avaliados por RT-PCR (qRT-PCR) quantitativo, 

utilizando-se sondas TaqMan pré-fabricadas (Applied Biosystems, Foster City, CA) para 

cada transcrição, com retrotranscrição configurada com 1 ng / μL de RNA de PBMCs. 

Como controle endógeno, foi usado gliceraldeído-3 - fosfato desidrogenase (GAPDH). 

Utilizamos o método Delta-Delta Ct para análise de dados.  A Tabela 1 demonstra todas 

as especificidades das sondas TaqMan utilizadas neste estudo.  

As reações foram realizadas em um termociclador QuantStudio 5 (Thermo Fisher 

Scientific, Waltham, EUA). A reação foi iniciada a 50 °C por 2 minutos, seguida de 95 

°C por 10 minutos (ativação da polimerase) e 40 ciclos de PCR de 95 °C por 15 segundos 

e 60 °C por 60 segundos. As reações foram conduzidas em um volume final de 15 µl, 

contendo 1x TaqMan™ Gene Expression Master Mix (Thermo Fisher Scientific, 

Waltham, EUA), sondas baseadas em TaqMan 1x, 2 µl da amostra de cDNA de cada 

paciente e água ultrapura. Todas as amostras foram testadas em triplicata. Para 

normalização, utilizamos uma amostra de referência (calibrador) formada por um pool de 

RNA total extraído dos PBMCs dos 20 controles saudáveis incluídos. Controles sem 

amostras também foram utilizados para comparação.
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Quadro 1. Informação completa sobre as sondas TaqMan (Thermo Fisher Scientific, Waltham, EUA) utilizadas neste estudo. 

 

Símbolo Nome do gene Catálogo Nomenclatura alternativa Localização no cromossomo 

humano 

TYK2 tyrosino quinase 2 Hs00177464_m1 IMD35, JTK1 Chr.19: 10350528-10380572 on 

build GRCh38 

IL-12A interleucina 12A Hs01073447_m1 CLMF, IL-12A, NFSK, NKSF1, P35 Chr.3: 159988836-159996019 on 

build GRCh38 

IL-12B interleucina 12B Hs01011518_m1 CLMF, CLMF2, IL-12B, IMD28, IMD29, 

NKSF, NKSF2 

Chr.5: 159314783-159330473 on 

build GRCh38 

IL-23A interleucina 23 subunidade 

alfa 

Hs00372324_m1 IL-23, IL-23A, IL23P19, P19, SGRF Chr.12: 56334159-56340410 on 

build GRCh38 

IL-23R receptor da interleucina 23 Hs00332759_m1 - Chr.1: 67138638-67259979 on build 

GRCh38 
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IL-6 interleucina 6 Hs00174131_m1 BSF-2, BSF2, CDF, HGF, HSF, IFN-beta-

2, IFNB2, IL-6 

Chr.7: 22725889-22732002 on build 

GRCh38 

IL-6R receptor da interleucina 6 Hs01075664_m1 CD126, IL-6R-1, IL-6RA, IL6Q, IL6RA, 

IL6RQ, gp80 

Chr.1: 154405193-154469450 on 

build GRCh38 

TNF fator de necrose tumoral Hs00174128_m1 DIF, TNF-alpha, TNFA, TNFSF2, TNLG1F Chr.6: 31575567 - 31578336 on 

build GRCh38 

IL-17A interleucina 17A Hs00174383_m1 CTLA-8, CTLA8, IL-17, IL-17A, IL17 Chr.6: 52186387 - 52190638 on 

build GRCh38 

GAPDH Gliceraldeído-3-fosfato 

desidrogenase 

Hs99999905_m1 G3PD, GAPD, HEL-S-162eP Chr.12: 6534405 - 6538375 on 

Build GRCh38 
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4.7 Análise estatística  

Para análise estatística, o PASI foi a principal variável dependente. A perda de 

resposta ao tratamento sistêmico foi definida pela ocorrência de PASI ou DLQI > 10. 

Foram utilizados o teste qui-quadrado para variáveis categóricas e para as variáveis 

numéricas o teste Wilcoxon. Os valores da expressão gênica relativa foram expressos 

como valores medianos e intervalos interquartis. A relevância clínica das alterações na 

expressão gênica foi definida como uma diferença mínima de duas vezes na expressão 

gênica relativa (RQ) entre grupos. Valor de p <0,05 indicou significância estatística. 

Realizou-se ajuste de taxa de descoberta falsa de Benjamini‒Hochberg. Utilizado o 

programa R versão 4.1.2 (2021).  
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5. RESULTADOS  

 

Foram incluídos 178 pacientes com psoríase (83 do sexo feminino e 95 do sexo 

masculino) e 20 controles saudáveis. Entre os pacientes com psoríase, 27 apresentaram 

PASI > 10 e outros 32 apresentaram somente o DLQI > 10.  Desses pacientes com 

atividade elevada de doença, 12 estavam no grupo de pacientes sem tratamento sistêmico 

e 47 estavam em uso atual de terapia sistêmica, indicando perda de resposta terapêutica.  

 

 

Figura 7 – Fluxograma dos participantes com psoríase e falha terapêutica 
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A idade média entre os participantes foi de 50 anos, variando de 16 a 87 anos. A forma 

clínica mais comum foi a psoríase vulgar, 39% apresentaram acometimento do couro 

cabeludo; 27%, da região ungueal e 23%, da região genital. Em relação à presença de 

prurido nas lesões, 52% dos pacientes relataram o sintoma em algum momento. Quanto 

aos hábitos de vida, 14% eram tabagistas; 18%, etilistas. A maioria dos pacientes (87%) 

referiu piora das lesões com alteração do humor e 36% relataram melhora das lesões com 

a exposição solar. História familiar positiva para psoríase estava presente em 44% dos 

casos. 

Quanto à medicação, 21 usavam metotrexato, 83 biológicos anti-TNF (5 etanercept, 

7 infliximabe e 71 adalimumabe), 17 biológicos anti-IL12/23 (ustequinumabe), 7 

biológicos anti-IL-23 (5 rizanquizumabe e 2 guselcumabe), 34 biológicos anti-IL-17 

(secuquinumabe) e 16 sem tratamento sistêmico. Não detectamos PASI > 10 em pacientes 

tratados com biológicos anti-IL-23 (Tabela 1). 

 

Tabela 1 – Características do tratamento dos pacientes com psoríase incluídos de acordo 

com a classificação do Índice de Gravidade da Área da Psoríase (PASI).  

      

 PASI 

>10 

PASI ≤ 

10 

P 

valor 

PASI ou 

DLQI >10 

PASI ou 

DLQI ≤ 10 

P 

valor 

Tratamento: n    

0.001 

   

<0.001 

Methotrexate 3 18  9 12  

Anti-TNF 7 76  17 66  

Anti-IL12/23 2 15  5 12  
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Anti-IL23 0 7  3 4  

Anti-IL17 6 28  13 21  

Sem 

sistêmico  

9 7  12 4  

Total 27 151  59 119  

 

A análise do gráfico de dispersão dos resultados do RQ de expressão gênica 

mostrou uma correlação positiva entre a expressão gênica de TYK2 e IL-12A, IL-23A ou 

IL-23R (p < 0,05). Em comparação com os controles saudáveis, o RQ de expressão gênica 

da maioria dos mediadores foi semelhante ou regulado para baixo em PBMCs de 

pacientes com psoríase (Tabela 2). 
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Figura 8 – Gráfico de dispersão mostrando a associação de correlação da expressão gênica entre todos os mediadores avaliados no estudo.  
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Tabela 2 – Mediana da quantificação relativa da expressão gênica de todos os pacientes 

com psoríase versus controles saudáveis. 

 Direção 

associação 

Pacientes 

psoríase 

Controle  

saudáveis 

 

P valor 

FDR 

correção 

  Mediana(IQR) Mediana(IQR)   

TYK2 - 10.72(40.58) 34.86(302.45) 0.066 0.203 

IL-12A --- 17.21(48.15) 28.63(160.45) 0.116 0.203 

IL-12B --- 184.82(1705.10) 326.67(574.00) 0.463 0.648 

IL-23A - 11.76(21.08) 36.17(19.73) 0.109 0.203 

IL-23R - 11.50(27.06) 27.46(168.96) 0.031 0.203 

IL-6 + 62.06(159.06) 30.23(567.87) 0.952 0.952 

IL-6R --- 1.690(6.48) 1.43(2.22) 0.837 0.952 

 

Considerando todos os pacientes incluídos, apenas a expressão gênica de TYK2 

em PBMCs foi regulada para cima em pacientes com um PASI > 10. A correção de taxa 

de falsos descobrimentos (FDR) mostrou que, isoladamente, o RQ de expressão gênica 

de TYK2 não pôde diferenciar pacientes com um PASI maior que 10 (Tabela 3). 

 

Tabela 3 – Mediana da quantificação relativa da expressão gênica de mediadores de 

acordo com a classificação do Índice de Gravidade da Área da Psoríase (PASI). 

 Direção 

associação 

 

PASI >10 

 

PASI ≤ 10 

 

P value 

FDR 

correção 

  Mediana(IQR) Mediana(IQR)   

TYK2 + 29.23(66.82) 9.85(27.92) 0.027 0.189 
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IL-12A --- 26.20(94.14) 15.58(40.47) 0.282 0.494 

IL-12B + 390.30(2290.73) 116.29(1275.15) 0.129 0.341 

IL-23A --- 12.54(17.71) 11.66(19.88) 0.741 0.865 

IL-23R --- 18.14(25.03) 9.83(18.67) 0.366 0.512 

IL-6 - 35.096(229.57) 66.19(155.49) 0.959 0.959 

IL-6R --- 2.62(29.65) 1.37(9.96) 0.146 0.341 

 

Considerando a expressão gênica de TYK2 como a variável dependente, a idade 

(p = 0,598), NAPSI (p = 0,639) e DLQI (p = 0,246) não estavam relacionadas com 

diferentes expressões. Além disso, não encontramos nenhuma relação entre a expressão 

gênica de TYK2 e outras características demográficas ou clínicas. 

Para a análise de agrupamento hierárquico, incluímos apenas pacientes que 

apresentaram reações triplicadas adequadas para todos os mediadores testados e 

apresentaram valores de RQ dentro de 2 desvios padrão. Incluídos 55 pacientes, dos quais 

22 com PASI>10. Foram identificados 19 pacientes com maior expressão de mediadores 

da via de sinalização TYK2. IL-12A, IL-12B, IL-23A, IL-23R, IL-6 foram regulados para 

cima neste grupo (Figura 9 e Tabela 4).  
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Figura 9 – Perfil de Expressão Gênica por Paciente (adaptado de Canabrava et al.)  
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Tabela 4 – Mediana da quantificação relativa da expressão gênica de mediadores de 

acordo com 2 diferentes conjuntos endotípicos identificados neste estudo.  

  

Direção 

associação 

 

TYK2- 

dependente  

 

 

Outro 

 

 

P valor 

 

FDR 

correção 

  Mediana(IQR) Mediana(IQR)   

TYK2 --- 25.19(61.98) 20.12(22.64) 0.150 0.150 

IL-12A + 23.34(104.99) 11.44(20.36) 0.005 0.007 

IL-12B + 1185.79(5021.12) 59.25(216.01) <0.001 <0.001 

I-L23A + 21.29(23.0510) 6.52(8.68) <0.001 <0.001 

IL-23R + 32.25(64.88) 6.83(12.79) <0.001 <0.001 

IL-6 + 163.85(559.28) 42.52(115.48) 0.002 0.004 

IL-6R --- 2.45(9.70) 1.31(2.98) 0.141 0.150 

  

Este grupo de pacientes também apresentou valores mais altos de PASI (p = 0,021) 

e DLQI (p = 0,024) (Tabela 5).  
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Tabela 5 – Comparação das características demográficas e clínicas com os 2 diferentes 

conjuntos endotípicos identificados neste estudo.  

 TYK2-dependente Outro P valor 

Sexo: n    0.623 

Feminino 9 21  

Masculino 10 15  

Idade Mediana(IQR) 55.00(21.50) 46.50(23.25) 0.190 

Falha terapêutica n 11 11 0.093 

PASI>10 n 6 6 0.352 

PASI>5 n 10 7 0.026 

PASI Mediana(IQR) 5.6(8.65) 0.6(2.50) 0.021 

DLQI Mediana(IQR) 12.00(15) 1.50(8) 0.034 

Envolvimento ungueal n 8 8 0.218 

Envolvimento couro 

cabeludo n 

6 10 1.000 

Envolvimento genital n 5 8 0.749 

Envolvimento palmoplantarn 6 10 1.000 

Artrite psoriática n 4 13 0.360 

Total n 19 36  
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6. DISCUSSÃO  

A identificação dos perfis endotípicos específicos de PBMCs envolvidas na via de 

sinalização TYK2 é importante para o aprimoramento e desenvolvimento de tratamentos 

para a psoríase. O gene TYK2 recebeu recentemente destaque devido à sua importância 

clínica e terapêutica nessa patologia. (37,38)  

Neste estudo, os pacientes com psoríase apresentaram expressão gênica nas PBMCs 

da via TYK2 semelhante ou regulada para baixo em comparação com controles saudáveis, 

independentemente de realizarem tratamento com medicamentos sistêmicos. Essa 

regulação negativa sistêmica já havia sido descrita em estudos de microarray. (45) Em 

pacientes tratados com medicamentos sistêmicos, já era esperado supressão imunológica. 

No entanto, em pacientes sem tratamento sistêmico, essa diminuição pode ser resultado 

do aumento da adesão de células mononucleares efetoras circulantes secundárias à 

inflamação cutânea local, resultando na depleção dessas células. (46) 

Foi observado que a expressão do gene TYK2 estava regulada para cima nas 

PBMCs de pacientes com psoríase e PASI > 10. No entanto, a variação da expressão 

gênica RQ de TYK2 foi muito ampla, impedindo o uso deste marcador, isoladamente, 

para identificar perda de resposta ao tratamento sistêmico. Em seguida, foi realizado 

agrupamento hierárquico e foi verificado que 19 dos 55 pacientes apresentaram regulação 

positiva de genes envolvidos na via de sinalização dependente de TYK2, os quais também 

apresentaram maiores escores de PASI e DLQI.  

Embora o número de pacientes utilizando medicamentos anti-IL-23 tenha sido 

apenas 7, é notável que, nenhum deles apresentou PASI maior que 10, embora alguns 

tivessem DLQI superior a 10. Este resultado é consistente com ensaios clínicos anteriores, 
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que demonstraram uma resposta dependente do PASI importante em pacientes que 

utilizam bloqueadores de IL-23. (47,48)  

Na avaliação da associação entre a regulação positiva de mediadores envolvidos 

na ativação canônica do TYK2 (IL-12A, IL-12B, IL-23A, IL-23R, IL-6 e IL-6R) e 

fenótipos específicos, foi identificado um grupo de pacientes com psoríase que não 

utilizavam anti-IL-12/23 ou anti-IL-23 e que apresentavam maiores escores de PASI. 

Marcadores individuais não foram úteis para a associação com fenótipo da psoríase, mas 

a avaliação simultânea de um conjunto de marcadores é promissora.(49)  

Algumas limitações do estudo devem ser consideradas, como possíveis fatores de 

confusão, que são inevitáveis em um estudo observacional. Embora tais fatores possam 

gerar preocupação, todas as análises de subgrupos indicaram uma regulação positiva 

significativa da via inflamatória dependente de TYK2 em pacientes que apresentaram 

perda de resposta a tratamentos sistêmicos.   

Outra limitação do  estudo refere-se ao seu delineamento transversal, avaliando os 

participantes em um único momento no tempo, o que pode não refletir com precisão o 

estágio de doença ou fase de tratamento em que o paciente se encontra. Dessa forma, os 

níveis de citocinas podem variar com a atividade inflamatória ou com o momento 

terapêutico. Estudos longitudinais futuros poderiam permitir a avaliação dinâmica dessas 

alterações ao longo do tempo.  

Os achados do estudo indicam a necessidade de futuros ensaios clínicos para 

investigar a eficácia da inibição de TYK2 em pacientes com psoríase previamente 

tratados com biológicos. Esses ensaios poderiam potencialmente abrir caminho para 

opções de tratamento mais personalizadas e eficazes, trazendo nova esperança aos 
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pacientes que enfrentam essa condição desafiadora. Tratamentos recentemente 

desenvolvidos para psoríase têm se concentrado na resposta imunológica dependente de 

TYK2. Deucravacitinibe é um inibidor oral, seletivo e alostérico de TYK2, licenciado 

para o tratamento da psoríase em placa em alguns países.(28) O estudo sugere que a 

atividade da via TYK2 pode estar aumentada pacientes que não apresentam resposta a 

biológicos anti-TNF e anti-IL-17. Dessa forma, o deucravacitinibe poderia ser uma opção 

promissora para pacientes que necessitam de tratamento de segunda ou terceira linha.  

A associação dos genótipos previamente descritos com os fenótipos clínicos de 

um grupo de pacientes com psoríase que experimentaram perda de resposta ao tratamento 

sistêmico reforça a importância da avaliação simultânea de múltiplos marcadores 

moleculares para o desenvolvimento de novas ferramentas de avaliação de pacientes com 

psoríase.   
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7. CONCLUSÃO 

Nos pacientes com psoríase que experimentaram falha terapêutica atendidos no 

ambulatório de dermatologia do HUB foi identificado um grupo com maior expressão 

gênica de mediadores da via de sinalização TYK2, como IL-12A, IL-12B, IL-23A, IL-

23R, IL-6. Os resultados mostraram que, isoladamente, o RQ de expressão gênica de 

TYK2 não pôde diferenciar pacientes com falha terapêutica (PASI maior que 10).  

Não foi identificado nenhuma relação com significância estatística entre a expressão 

gênica de TYK 2 e características demográficas ou clínicas (sexo, idade, envolvimento 

ungueal, palmoplantarn, couro cabeludo ou genital). 

No estudo observou-se predominância de pacientes do sexo masculino, com idade 

média de 50 anos, sendo a psoríase vulgar a forma mais comum; 39% com acometimento 

do couro cabeludo e 23% da região genital. 

As amostras de cDNA foram armazenadas em um biorrepositório no laboratório 

Dermatomicologia da Faculdade de Medicina da Universidade de Brasília, disponíveis 

para realização de pesquisas laboratoriais futuras. 

Os achados desse estudo reforçam a relevância da via TYK2 na fisiopatologia da 

psoríase, a qual mostrou-se promissora para identificar subgrupos específicos de 

pacientes com psoríase e falha terapêutica. A avaliação molecular pode auxiliar na 

estratificação de pacientes e na abordagem mais precisa no tratamento da doença.  
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9 –ANEXOS 
 

Apêndice A – Ficha de Atendimento Clínico  
 
Ficha Clínica 

 

Número do prontuário: ________________ Data ___/___/____ 

Nome: 

______________________________________________________________________

_  

Sexo: 1. ( ) Masc 2. ( )Fem 

Data de nascimento: __/__/___ idade atual : ____ 

Telefone:_________________ 

Endereço:______________________________________________________________

________  

Cor da pele: 1. ( ) branca 2. ( ) preta 3. ( ) parda 4. ( ) amarela 5. ( ) outra 

Data diagnóstico de psoríase: 

Forma clínica: 1. ( ) vulgar (em placas) 2. ( ) gutata 3. ( ) palmoplantar 4. ( ) pustulosa  

5. ( ) eritrodérmica 6. ( ) ungueal  

BSA:      PASI:     DLQI:    

Circunferência abdominal:    Peso:      Altura:    

Onicopatia: 0. ( ) Não 1. ( )Sim   NAPSI: 

Acometimento couro cabeludo: 0. ( )Não 1. ( )Sim  

Acometimento genital: 0. ( )Não 1. ( ) Sim 

Tabagismo: 0. ( )Não 1. ( ) Sim 

Etilismo: 0. ( )Não 1. ( ) Sim 

Prurido: 0. ( ) Não 1. ( ) Sim  
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Melhora com sol: 0. ( ) Não 1. ( )Sim 

Piora com alteração do humor: 0. ( ) Não 1. ( ) Sim 

História familiar de psoríase: 0. ( ) Não 1. ( ) Sim 

Tratamento para psoríase: 

1. ( ) Fototerapia 

2. ( ) Tópicos:__________________________________________ 

3. ( ) Metotrexato: ( ) VO ( ) Parenteral – Dose: ________________ 

4. ( ) Acitretina 

5. ( ) Ciclosporina 

6. ( ) Imunobiológico: ( ) infliximabe ( ) adalimumabe ( ) etanercepte ( ) ustekinumabe ( 

)secuquinumabe 

7.outros:____________________________________________________________ 

Dose: 

Início do tratamento atual: 

Tratamentos prévio: 

________________________________________________________________ 

Comorbidades:__________________________________________________________

___________ 

Toma algum medicamento? 

__________________________________________________________ 

Sintomas articulares: 0. ( ) Não 1. ( ) Sim. Qual? a) dedo em salsicha b) artralgia c) dor 

tendão de Aquiles  

Início dos sintomas articulares: 

Classificação reumatológica: 
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1. ( ) só psoríase 2. ( ) Psoríase e artrose 3. ( ) Psoríase e FM 4. ( ) Artrite psoriásica 5. ( ) 

Indefinido 
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Anexo A -  Indice de qualidade de vida em dermatologia – DLQI  
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Anexo B – Psoriasis Area Severity Index -PASI 
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Anexo C – Artigo publicado nos Anais Brasileiros de Dermatologia 
 


