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Resumo

Introducdo: A psoriase € uma patologia sistémica, multifatorial e com lesGes cutaneas bem caracteristicas. Objetivo: Investigar
a possibilidade de existir uma correlagdo entre a infeccdo latente pelo Mycobacterium tuberculosis e a patogénese da Psoriase,
a fim de contribuir com a terapéutica de casos de Psoriase grave ou refratarios. Material e Método: Relato de caso de psoriase
vulgar ndo responsiva aos tratamentos de primeira linha, em que a Isoniazida para ILTB induziu a remissdo sustentada do
quadro clinico. Baseada no caso, foi realizada uma revisdo sobre o uso da Isoniazida no tratamento da ILTB nos pacientes com
psoriase e que obtiveram regressao das lesdes psoriaticas. O estudo utilizou dados da plataforma Pubmed. Resultados: Dos 50
artigos encontrados, 08 foram selecionados para leitura completa. Foram descritos apenas quatro casos como este na literatura
internacional. Os achados desse estudo mostram que a possibilidade de existir uma correlagdo entre a infeccdo latente pelo
Mycobacterium tuberculosis e a patogénese da Psoriase, a fim de contribuir com a terapéutica de casos de Psoriase grave ou
refratarios, ainda é incerta. Conclusdo: Pesquisas mais detalhadas sdo necessarias para elucidar o real mecanismo dos anti
tuberculinicos (especialmente a Isoniazida) no tratamento da Psoriase, quanto a possibilidade de existir uma correlagao entre
a infeccdo pelo Mycobacterium tuberculosis e a patogénese da Psoriase. Se isto for comprovado, teremos um grande incremento
no arsenal terapéutico destinado aos pacientes com Psoriase grave ou refratarios.
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Abstract

Introduction: Psoriasis is a systemic pathology, multifactorial and with well characteristic skin lesions. Objective: To investigate the
possibility of a correlation between latent infection by Mycobacterium tuberculosis and the pathogenesis of Psoriasis, in order to
contribute to the therapy of severe or refractory Psoriasis cases. Material and Method: Case report of vulgar psoriasis not responsive to
first-line treatments, in which Isoniazid for LTBI induced sustained remission of the clinical picture. Based on the case, a review was
performed on the use of Isoniazid in the treatment of LTBI in patients with psoriasis and who obtained regression of psoriatic lesions.
The study used data from the Pubmed platform. Results: Of the 50 articles found, 08 were selected for full reading. Only four cases
like this have been described in the international literature. The findings of this study show that the possibility of a correlation between
latent infection by Mycobacterium tuberculosis and the pathogenesis of Psoriasis, in order to contribute to the therapy of severe or
refractory Psoriasis cases, is still uncertain. Conclusion: More detailed research is needed to elucidate the real mechanism of anti
tuberculins (especially Isoniazid) in the treatment of Psoriasis, the possibility of a correlation between infection by Mycobacterium
tuberculosis and the pathogenesis of Psoriasis. If this is proven, we will have a large increase in the therapeutic arsenal for patients
with severe or refractory psoriasis.
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Resumen

Introduccion: La psoriasis es una patologia sistémica, multifactorial, con lesiones cutaneas muy caracteristicas. Objetivo: Investigar la
posibilidad de una correlacion entre la infeccion latente por Mycobacterium tuberculosisy la patogenia de la Psoriasis, con el fin de
contribuir al tratamiento de casos severos o refractarios de Psoriasis. Material y Método: Reporte de caso de psoriasis vulgar sin
respuesta a tratamientos de primera linea, en el cual Isoniazida para ITBL indujo remision sostenida del cuadro clinico. En base al caso
se realizd una revision sobre el uso de Isoniazida en el tratamiento de la ITBL en pacientes con psoriasis y que lograron la regresion de
las lesiones psoriasicas. El estudio utilizd datos de la plataforma Pubmed. Resultados: De los 50 articulos encontrados, 08 fueron
seleccionados para lectura completa. Solo cuatro casos como este han sido descritos en la literatura internacional. Los hallazgos de este
estudio muestran que la posibilidad de una correlacién entre la infeccion latente por Mycobacterium tuberculosis y la patogenia de la
Psoriasis, para contribuir al tratamiento de casos severos o refractarios de Psoriasis, es aun incierta. Conclusion: Se necesita una
investigacion mas detallada para dilucidar el mecanismo real de los farmacos antituberculinicos (especialmente la Isoniazida) en el
tratamiento de la Psoriasis, en cuanto a la posibilidad de una correlacion entre la infeccion por Mycobacterium tuberculosisy la patogenia
de la Psoriasis. De demostrarse esto, tendremos un gran incremento en el arsenal terapéutico destinado a pacientes con psoriasis
severa o refractaria.
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INTRODUCAO

A psoriasse € uma dermatose cronica
caracterizada por lesdes eritematoescamosas, que pode
aparecer em qualquer faixa etdria, frequentemente entre
terceira e quarta décadas da vida'.

O tratamento classico da psoriase baseia-se na
fototerapia, corticosteroide tdpico, metotrexato,
acitretina e ciclosporina. O uso dos imunobioldgicos fica
reservado para os casos de psoriase grave ou refratarios
ao tratamento classico. A Tuberculose é uma infecdo que
contraindica o seu uso, portanto deve ser sempre
rastreada por meio do Teste Tuberculinico, considerado
o teste de escolha em muitos paises, ou do interferon-c
release assay (IGRA)2.

Como forma de se criar um padrdo e critérios
claros e bem estabelecidos para indicagdo do arsenal
terapéutico, conforme a gravidade e aextensdo da
doenga, criou-se o Indice da Gravidade da Psoriase por
Area, conhecido como PASI. Analogamente, para avaliar
o impacto de doencas dermatoldgicas, incluindo a
psoriase, na qualidade de vida dos pacientes, criou-se o
fndice de Qualidade de Vida em Dermatologia (DLQI). A
psoriase moderada a grave é tipicamente definida como
envolvimento de mais de 5 a 10 por cento da area de
superficie corporal®. No caso do paciente, foi realizado
calculo do PASI com valor inicial maior igual a 16.5 %
indicativo de acometimento cutdneo extenso e, por
conseguinte, de gravidade da doenca.

Relatamos um caso de psoriase ndo responsiva
aos tratamentos de primeira linha, em que a Isoniazida
para ILTB induziu a remissdo sustentada do quadro

clinico.

OBJETIVO

Esse estudo tem como objetivo investigar a
possibilidade de existir uma correlagdo entre a infecgao
latente pelo Mycobacterium tuberculosis e a patogénese
da Psoriase, a fim de contribuir com a terapéutica de

casos de Psoriase grave ou refratarios.

MATERIAL E METODO
Estudo retrospectivo baseado em um relato de
caso. O estudo foi desenvolvido por meio da analise do

prontuario de um paciente que acompanhava no

ambulatorio de dermatologia em um hospital-escola de
uma cidade do interior do estado de Sao Paulo.

Foi realizado também um levantamento
bibliograéfico, a revisdo da literatura baseou-se na
plataforma de dados Pubmed, de 2017 a julho de 2022.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica
e Pesquisa do Centro Universitario Padre Albino
(UNIFIPA), sob o parecer n°® 5.598.279.

RELATO DO CASO

Paciente JAVL do sexo masculino, 61 anos, sem
escolaridade, desempregado,apresentou surgimento de
lesbes em placa eritemato descamativa arciforme
pruriginosa com crostas prateadas em dorso de maos,
membros superiores, couro cabeludo, orelhas, tronco e
membros inferiores ha dois anos e seis meses (Figuras
1, 2 e 3). Fez tratamento tdpico com cetoconazol,
dexametasona, neomicina, nistatina + oxido de zinco.
Associado ao uso oral de loratadina e cetoconazol , sem
controle da doenca. Compareceu ao ambulatério de
dermatologia do hospital escola Emilio Carlos para

avaliagdo.

Figura 1- Placas eritematosas com margens bem delimitadas, superficie
escamosa branco-prateada presentes em regido extensora de antebrago
esquerdo

Figura 2 - Placas eritematosas, de aspecto anular, bem delimitadas, com
escamagdo grosseira em regidao de tronco
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Figura 3: Mdltiplas placas eritematosas, com aspecto hiperceratético e
prateadas em regido palmar

Paciente hipertenso em uso de Losartana,
Hidroclorotiazida, Metoprolol e tabagista 50 magos-anos.
Recentemente, teve um episddio de taquisupra
ventricular revertida com adenosina e amiodarona para
manutencdo. Nega historia pessoal pregressa para
doengas autoimunes, dermatoldgicas, como também
nega histdrico familiar para tais.

Devido a hipdtese diagnostica de Psoriase
vulgar, foi submetido a bidpsia incisional da lesdo
cutédnea em regido dorsal, a qual revelou espongiose
com discreto infiltrado inflamatdrio linfoplasmocitario
contendo eosindfilos focais, associado a leve
paraceratose.

Assim, foi iniciado Clobetasol creme 0,05% e
solicitado exames gerais para futura prescricao de
imunobioldgicos (ja que o paciente ndo desejava realizar
tratamento com Metotrexate), dentre elas sorologias
para ISTs, prova tuberculinica (PPD), raio x de térax e
eletrocardiograma. Além disso, atualizacdo do calendario
vacinal e avaliagdo odontoldgica.

Ap0s dois meses, retorna ao servico com piora
das lesdes e PPD com resultado de 8mm. Encaminhado
ao setor de Infectologia com urgéncia para realizacao da
profilaxia de Tuberculose latente (ILTB) com Isoniazida
300 mg/dia por nove meses. Também foi feita nova
bidpsia de lesdo e retorno em sessenta dias. Demais
exames sem alteragdes.

Ao retorno, apos quarenta dias da introducdo
da Isoniazida, paciente apresenta significativa melhora
das lesGes psoriaticas (Figuras 4, 5 e 6). O segundo
anatomopatoldgico evidenciou dermatite peri vascular

com focos de atividade de interface e area focalmente
erosiva, com auséncia de granulomas e pesquisa de
BAAR (Ziehl Neelsen) negativa.

Figuras 4,5,6 - Presenca de lesdes cicatriciais em regido palmar e de
tronco, sem atividade de doenga atual

DISCUSSAO

Os agentes bioldgicos usados no tratamento da
psoriase incluem os agentes antifator de necrose tumoral
(TNF)  adalimumab,
certolizumab. No entanto, como o emprego destes

etanercept, infliximab e

medicamentos € relativamente recente nesta doenga,
devido aos efeitos colaterais ainda ndo totalmente

esclarecidos, dentre estes, existe a preocupacao de que
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todos os inibidores de TNF-alfa tenham o potencial de
ativar infeccdes latentes, como tuberculose, pois
bloqueiam a agdo da citocina importante para formacgao
e manutencao da reacdo granulomatosa de defesa
contra o Mycobacterium tuberculosis.Taxas aumentadas
de infeccao foram observadas em pacientes com artrite
reumatoide tratados com etanercepte, infliximabe e
adalimumabe. Assim, casos graves ou Nao responsivos a
outros tratamentos devem ser tratados com drogas anti-
TNF. Para isto, a triagem para ILTB é mandatoria antes
de iniciar tais drogas*.

Para os pacientes diagnosticados com ILTB, o
tratamento é feito, preferencialmente, com Isoniazida
300 mg/dia durante seis a doze meses, dependendo das
doses. Este antibidtico age bloqueando a biossintese do

Tabela 1 — Comparagdo entre os casos descritos na literatura

acido  micdlico, destruindo a parede celular
micobacteriana °.

Atualmente, além deste caso clinico, foram
relatados na literatura apenas quatro outros casos de
psoriase moderada a grave que obtiveram resolucdo
clinica das lesGes apenas com o uso da Isoniazida, sem
necessidade de introducdo de imunobioldgicos,
demonstrado na Tabela 1%67. Todos mantiveram

estabilidade clinica apos.

JAVL Mejias et al. Chiriac et al. Mejias et al. Redighieri et al.
IDADE 61 46 67 69 83
SEXO Homem Mulher Homem Homem Mulher
RACA Mulato Caucasiano Caucasiano Caucasiano Caucasiano

Corticdide topico;

Corticéide topico;

Corticéide topico; Acitretina; Ciclosporina;

TRATAMENTOS Corticoide topico; = Metotrexato; o . .
p Metotrexato; Acitretina; Ciclosporina; PUVA; NB-UVB;
PREVIOS Emolientes. Vitamina D;
Fototerapia. Fototerapia; Emolientes. Emolientes.
Emolientes.
PASI 16,5 12,6 14,6 16 32
PPD 8 mm 20 mm 22 mm 30 mm 16 mm
Isoniazida 300 Isoniazida 300
TRATAMENTO . . Isoniazida 300 mg/dia | Isoniazida 300 mg/dia por | Isoniazida 300 mg/dia por
mg/dia por 09 mg/dia por 06
PRESCRITO por 09 meses 06 meses 06 meses
meses meses
TRATAMENTO PARA
, 05 semanas 06 semanas 06 semanas 04 semanas 12 semanas
RESPOSTA CLINICA

A acao da Isoniazida no tratamento da psoriase
é intrigante e o mecanismo de acdo é desconhecido.
Alguns artigos teorizam que a Isoniazida possui
propriedades semelhantes a dos Macrolideos, como agdo
imunomudulatoria sobre os queratinocitos e células de
Langerhans e agdo antiinflamatdria®. Além disso, o
efeito antioxidante intracelular da Piridoxina, vitamina
recomendada a ser, concomitantemente, administrada a
Isoniazida, também foi alvo de pesquisa.

Porém, todas essas teorias ainda sdo duvidosas e
incertas, necessitando de maiores estudos. Também

existem relatos de melhora moderada a total da Psoriase

com o0 uso apenas da Rifampicina na dose preconizada
para a quimioprofilaxia de ILTB quando comparados a

grupos placebos®.

CONCLUSAO

Visto a elevada prevaléncia da doenca
Tuberculinica nos brasileiros, seu rastreio sempre deve
ser feito no paciente com Psoriase que possui indicagdo
de drogas imunossupressoras, principalmente devido ao
fato dos inibidores de TNF-alfa terem o potencial de
ativar infeccOes latentes como efeito colateral. Pesquisas

mais detalhadas sdo necessarias para elucidar o real
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mecanismo dos anti tuberculinicos (especialmente a
Isoniazida) no tratamento da Psoriase, investigando a
possibilidade de existir uma correlagdo entre a infeccao
pelo Mycobacterium tuberculosis e a patogénese da
Psoriase. Se isto for comprovado, teremos um
incremento enorme no arsenal terapéutico destinado aos

pacientes com Psoriase grave ou refratarios.
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