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Apresentacédo do Projeto:

A psoriase é uma doencga sistémica, inflamatdria, cronica, autoimune, que afeta a pele, as unhas e
ocasionalmente as articulagdes. O comprometimento ungueal € uma manifestagdo comum da psoriase, e as
lesBes decorrem do comprometimento do leito ungueal e/ou da matriz ungueal. Para uma melhor avaliagdo
dessas lesdes, o exame microscdpico da unha (clipping ungueal) pode ser realizado apds a obtencédo de
uma amostra da porc¢édo livre da unha. O comprometimento ungueal pode estar presente em cerca de 90%
dos pacientes com artrite psoriasica, doenca musculoesquelética crdnica, associada a psoriase, de carater
progressivo, podendo ser também erosiva e cursar com deformacgdes e grandes danos estruturais. Além
disso, os pacientes com artrite psoriasica podem ainda apresentar um quadro de entesite, sendo as
articulacdes interfalangeanas distais comumente afetadas. Nesse caso, além da entese, as alteracbes
inflamatérias estendem-se também para a

medula 0ssea, para os tecidos extracapsulares e para o leito ungueal, de modo que

as alteracfes ungueais parecem resultar da estreita relacdo entre a unha e a entese

na articulagéo interfalangeana distal. Nesse contexto, o ultrassom demonstrou ser um

método de imagem sensivel e uma ferramenta Util para a avaliagdo do comprometimento inflamatério no

nivel da pele enteseal em pacientes com artrite psoriasica.

HIPOTESES
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Os achados microscopicos em unhas apresentam relagdo com achados ultrassonograficos para diagnostico
de Artrite Psoriasica.

Trata-se de um estudo prospectivo, observacional e descritivo, que serd conduzido no Servi¢o de
Dermatologia e Reumatologia do Hospital Universitario Evangélico Mackenzie. Os pacientes seréo
selecionados no Ambulatério de Dermatologia do Hospital Universitario Evangélico Mackenzie de Curitiba,
no periodo de novembro de 2020 a novembro de 2021. Os pacientes com diagndstico de Psoriase e Artrite
Psoriasica serdo avaliados sequencialmente quanto a idade, género, forma clinica de psoriase e da artrite
psoriasica (Classificacdo de Caspar34), duracdo da doenca, presenca de alteracdo ungueal, PASI (Psoriasis
Area and Severity Index) e NAPSI (Nail Psoriasis Severity Index) em caso de lesdo ungueal e perfil
epidemiolégico.

CRITERIOS DE INCLUSAO

Os selecionados serdo compostos por pacientes adultos, com idade acima de 18, de ambos os géneros,
voluntarios e esclarecidos que concordaram com a coleta de informacdes clinicas e de material e apés
lerem o termo de consentimento informado e preenchido (ANEXO 1).

CRITERIOS DE EXCLUSAO

Serdo excluidos no grupo de casos pacientes em que ndo aprovem o termo de consentimento; ou que
tenham exames micoldgico direto e de cultura para fungos e/ou bactérias positivos de lesdo ungueal.
Paciente que nas Ultimas 6 semanas tenham histéria de trauma, injecdes de corticosteroides localmente nas
articulacdes DIP e ou diagnostico de osteoartrite nas maos.

METODOLOGIA

Os pacientes do estudo serdo divididos em 5 grupos, com 30 individuos em cada, totalizando 150
participantes. Grupo 1: pacientes com psoriase vulgar e unhas clinicamente normais; Grupo 2: pacientes
com psoriase vulgar e onicodistrofia; Grupo 3: pacientes com Artrite psoridsica e unhas clinicamente
normais; Grupo 4: pacientes com Artrite psoriasica e onicodistrofia; Grupo 5: grupo controle de individuos
sem lesBes ungueais e sem doengas imunologicas selecionados no ambulatdrio de dermatologia. Todos
pacientes dos Grupos 1 ao 5 serdo submetidos a analise clinica dermatolégica e reumatolégica, a coleta de
material ungueal por clipping para analise microscépica, e a resposta ao formulario padronizado (ANEXO
2)em um mesmo dia. O exame
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ultrassonografico sera realizado em outro

momento, mediante agendamento realizado pelo pesquisador, cuja data e horario serdo informados ao
paciente. O paciente nao tera que se deslocar para realizar 0 agendamento, e o exame ultrassonografico
serd realizado no mesmo local onde o paciente comparece para as suas consultas de rotina com as equipes
de Dermatologia e de Reumatologia.

A avaliacao clinica da gravidade do acometimento ungueal dos grupos 2 e 4 sera feita por determinacéo do
NAPSI35, que estima o comprometimento ungueal das unhas. Cada unha é dividida com linhas imaginarias
longitudinal e vertical em quatro quadrantes. A cada unha é dada uma pontuacao para lesao de Psoriase de
leito ungueal (0 a 4) e de lesdo de Psoriase de matriz ungueal (0 a 4), dependendo das lesBes encontradas
de Psoriase ungueal em cada quadrante. E dado uma pontuacéo de 0 a 4 por unha por lesdo de matriz e de
leito que combinados pode fornecer um total de escore de 8 para cada unha, podendo corresponder a um
total de 80 se as unhas dos dedos das mé&os sdo consideradas.

O exame ultrassonogréafico e o exame microscopico (coleta do clipping,explicado adiante) seréo realizados
nas seguintes unhas:

- Grupos 1 ,3 e 5: 3° dedo das méos direita e esquerda.

- Grupos 2 e 4: serao selecionadas as unhas mais distroficas de cada méo,esquerda e direita, medido pelo
NAPSI (duas unhas por individuo, portanto).

Os exames por ultrassom seréo realizados por uma Unica examinadora, (reumatologista experiente e
treinada nesta técnica de imagem), cega para todos os dados clinicos, com aparelho de ultrassonografia
Esaote®, modelo MyLab40, de alta resolu¢do, no modo B ou gray-scale (GS), Power Doppler (PD) e
Doppler espectral, com transdutor linear até 18 MHz. O paciente sera estudado em sala climatizada
(aproximadamente 24 graus), semi-iluminada, posicionado em frente ao examinador, separados por uma
maca, com as maos sobre esta e em posicdo de relaxamento. Os pacientes serédo instruidos a nao
conversar com o operador sobre sua condi¢ao clinica.

O aspecto dorsal da articulagéo interfalangeana distal (IFD) das unhas na qual foi realizado o clipping
ungueal nos grupos 2 e 4 e do 3° dedo das maos esquerda e direita dos Grupos 1, 3 e 5 sera usado para
avaliar a unha e o leito ungueal de acordo com métodos padronizados.

A analise da unha no modo B serd utilizada para avaliar o espessamento do leito ungueal e o
espessamento, ondulacdes e perda do padrao trilaminar da camada ungueal através do transdutor linear na
frequéncia de 18 MHz, com ajuste de ganho para melhor definicdo e nitidez da imagem. Seréa colocada
grande quantidade de gel na lAmina ungueal para evitar artefatos e as estruturas
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serdo analisadas nos planos longitudinal e transversal.

A espessura do leito ungueal sera aferida no plano longitudinal, na altura do eponiquio, sendo tracada uma
linha reta tendo como referéncia o primeiro ponto na lamina ventral e o segundo ponto no periésteo. Valor
de referéncia considerado normal sera menor ou igual a 2 mm.

Para analise da lamina ungueal sera adotada a escala semiquantitativa abaixo:

- GS0: padrao trilaminar preservado;

- GS1.: discreta alteracéo no padréo trilaminar, ou presenca de 1 tortuosidade ou falha na unha;

- GS2: intensa alteracdo no padrdo laminar, mas ainda preservado algum segmento da unha, mais de uma
tortuosidade ou falha na unha;

- GS3: perda total do padréao trilaminar, espessamento, deformidade ou perda de todo o formato ungueal ou
falhas com destruicdo de todo o segmento ungueal.

Serdo considerados alterados os exames que se enquadrarem nos padrfes GS1, GS2 e GS3 da escala
semiquantitativa. 36

A andlise do leito ungueal sera realizada no modo PD para quantificagao

do fluxo sanguineo, através do transdutor linear na frequéncia de 15 MHz, PRF de 0,7

e baixo filtro de parede. Sera colocada grande quantidade de gel para evitar artefatos

e colabamento dos vasos. Serdo feitas novamente analises nos planos longitudinal e

transversal.

Ser4 adotada a escala semiquantitativa abaixo:

- PDO: auséncia de sinal de PD em qualquer extensédo do leito ungueal;

- PD1: presenca de 1 ponto ou 25% de sinal PD em qualquer extensé&o do

leito ungueal, principalmente na insercdo da unha;

- PD2: presenca de 2 ou 3 pontos isolados ou entre 25 a 50% de sinal de PD em qualquer extenséo do leito
ungueal, principalmente na insercéo da unha;

- PD3: presenca de mais de 50% de sinal PD em todo leito ungueal, principalmente na insercdo da unha. 36

Serdo considerados alterados os padrdes PD2 e PD3 da escala semiquantitativa acima. O leito ungueal
pode apresentar vascularizagéo fisioldgica, por este motivo o PD1 sera considerado normal.

A medida do Doppler espectral sera realizada onde houver o maior sinal de PD e o indice de resisténcia
segue a equacgdo: minimo pico de fluxo sistélico — final do fluxo diastélico / fluxo sistélico. Este calculo sera
realizado automaticamente pelo aparelho de ultrassonografia ap6s a onda espectral ser registrada e
demarcado manualmente os picos de onda sistélica e diastélica na
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curva exibida na tela. indice de resisténcia menor que 1 é indicativo de inflamac&o. 36

De acordo com o grupo no qual foram alocados, os pacientes terdo suas respectivas unhas selecionadas
para serem cortadas distalmente, por meio de clipping: utilizaremos cortador de unha individual e novo para
obter fragmentos de no minimo 5mm de comprimento e uma largura minima de 2mm.

Todos os fragmentos serdo colocados num frasco contendo formol a 10% e encaminhado para analise
microscépica.37. Havera codificacdo numérica nos frascos que contenham material coletado sem
identificac@o do grupo coletado para possibilitar uma avaliagdo microscopica cega sem inducéo de viés nos
achados encontrados.

Os fragmentos serdo todos catalogados e processados em um Unico dia por um Unico técnico (André Alex
Antunes, bacharel em Biotecnologia), contratado pelos pesquisadores. O técnico realizara a inclusdo em
bloco de parafina, e as laminas obtidas serdo coradas em PAS-cd (com digestdo). 37 A anédlise
microscopica sera efetuada pela Dra. Betina Werner, Dermatopatologista e Professora da pés-graduacéo do
Departamento de Clinica Médica da UFPR, juntamente com o pesquisador principal, de maneira “cega”, sem
0 prévio conhecimento ao qual grupo pertence a unha analisada. Na avaliacdo microscopica, seréo
consideradas as seguintes variaveis: largura da placa ungueal (medida com régua especifica para
microscoépio), largura subungueal (medida com régua especifica para microscopio), nimero de
camadas de paraceratose, presenca de neutréfilos, lagos serosos, sangue, bactérias

e fungos. Os dados serdo analisados levando em conta a incidéncia em que ocorreram

em cada paciente, com o objetivo de estabelecer as alteragdes clinicas e microscopicas existentes nas
unhas desse grupo especifico de pacientes.

As principais variaveis representantes do desfecho do estudo serdo a diferenca nos achados microscopicos
e ultrassonograficos entre os pacientes com Psoriase e Artrite Psoridsica nos Grupos 1 e 4 e também com
dados da literatura dos achados Ultrassonogréaficos dos pacientes com Artrite e com Psoriase. Além disso,
serd avaliada a relagcéo entre género e a idade dos pacientes, a forma e duragéo de psoriase, gravidade da
psoriase ungueal de acordo com o NAPSI (Nail Psoriasis Area and Severity Index) e tipo de leséo clinica
ungueal.

Varidveis quantitativas serdo representadas pelas médias e desvio padrdo, ou medianas e quartis (1° e 3°)
guando a normalidade néo for evidenciada pelo teste de Shapiro-Wilk. A comparagdo entre grupos sera
realizada pelo teste t de Student ou Mann-Whitney, se indicado. Variaveis qualitativas serdo representadas
pelos seus percentuais e comparadas pelos testes do qui-
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quadrado ou qui-quadrado de tendéncia, se houver caracteristica ordinal. A correlacdo entre variaveis
guantitativas sera estimada pelo coeficiente de correlagéo linear de Spearman (rS). Serdo considerados
significativos valores bicaudais de p<0,05.

Os dados seréo tabulados em MS Excel 2003® e analisados usando os softwares SPSS 15.

DESFECHOS

-Desfecho Primario: Obter os achados microscépicos e ultrassonograficos ungueais nos pacientes com
Psoriase e Artrite Psoriasica.

-Desfecho Secundério: Obter a relacéo entre os achados microscopicos

ungueais e ultrassonogréaficos dos pacientes com Psoriase e onicodistrofia, e pacientes com Artrite
Psoriasica e onicodistrofia. Relacionar os achados dos grupos com o grupo controle.

Objetivo da Pesquisa:

OBJETIVOS

- Objetivo Primario: Analisar os achados microscopicos e ultrassonograficos ungueais nos pacientes com
Psoriase e Artrite Psoriasica.

- Objetivo Secundario: Correlacionar os achados microscopicos ungueais e ultrassonograficos dos pacientes
com Psoriase e onicodistrofia, e pacientes com Artrite Psoridsica e Onicodistrofia. Correlacionar os achados
dos grupos com o grupo controle.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

RISCOS

Poderéa haver leve desconforto na coleta do clipping ungueal nos pacientes que serdo submetidos ao
procedimento de clipping ungueal. Para protecéo de dados, ndo serdo divulgados o nome dos pacientes,
nem condutas que fogem do preconizado na literatura. Os pesquisadores comprometem-se que seréao
adotados para garantir o sigilo, a privacidade e a confidencialidade dos dados do participante da pesquisa
uma codificacdo numérica para preservar a seguranca dos dados.

BENIFICIOS

Os pacientes poderéo ter beneficios diretos, caso constante alguma alteracdo clinica relevante nos exames
gue forem realizados, sendo neste caso encaminhados para devido avaliacdo e tratamento se necessario.
Benéficos indiretos também poderéo ser obtidos pelo melhor conhecimento da relagdo unha, doenca
psoriasica e artrite e com isso possibilidade de estabelecer dados para melhor interpretacéo e diagndsticos
mais precoces que possam ajudar no tratamento precoce
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desta patologia evitando atraso diagndstico e sequelas.

Comentérios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
As pendéncias elencadas no parecer n°4.254.048 emitido por este CEP em 02 de setembro de 2020 foram
atendidas de forma satisfatoria.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoéria:
Adequados.

Recomendacdes:

COVID-19:

O Comité de Etica em Pesquisa recomenda que o cumprimento do cronograma de execucéo do estudo, seja
realizado perante ciéncia dos pesquisadores e chefe de servi¢o visando a seguranca de todos os envolvidos
na pesquisa frente a pandemia do Covid-19 e que sejam seguidas todas as medidas de prevencéo para
evitar o contagio e a proliferacdo do coronavirus.

RELATORIOS:

Solicitamos que sejam apresentados a este Comité de Etica em Pesquisa a partir da data de aprovacgéo,
relatérios semestrais sobre o andamento da pesquisa, bem como informacgdes relativas as modificages do
protocolo, cancelamento, encerramento e destino dos conhecimentos obtidos.

Ao término da pesquisa, 0 pesquisador responsavel deve encaminhar o relatério final com os resultados e a
concluséo do estudo.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Nao foram encontrados ébices éticos, de acordo com as atribuigbes definidas na Resolucdo CNS n° 466 de
2012 e suas complementares. Diante do exposto, o0 Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade Evangélica
Mackenzie do Parana —CEP/FEMPAR, manifesta-se pela aprovac¢ao do projeto conforme proposto para
inicio da pesquisa.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES _BASICAS DO_P | 03/09/2020 Aceito
do Projeto ROJETO 1615007.pdf 16:19:39
Projeto Detalhado/ | PROJETOFINAL.pdf 03/09/2020 | ANBER ANCEL Aceito
Brochura 16:18:25 | TANAKA
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Investigador PROJETOFINAL.pdf 03/09/2020 | ANBER ANCEL Aceito
16:18:25 | TANAKA
Projeto Detalhado / |PROJETOFINAL.docx 03/09/2020 |ANBER ANCEL Aceito
Brochura 16:17:59 | TANAKA
Investigador
TCLE / Termos de |TCLE_ANEXO_1.docx 03/09/2020 |ANBER ANCEL Aceito
Assentimento / 16:16:27 | TANAKA
Justificativa de
Auséncia
Outros CARTA_ RESPOSTA.pdf 03/09/2020 |ANBER ANCEL Aceito
16:14:36 | TANAKA
Folha de Rosto FOLHA DE_ROSTO.pdf 20/08/2020 |ANBER ANCEL Aceito
18:48:54 | TANAKA
Outros CARTA DE_AUTORIZACAO_DERMAT| 19/08/2020 | ANBER ANCEL Aceito
OLOGIA.pdf 14:06:26 | TANAKA
Outros FORMULARIO_PADRONIZADO_UTILIZ} 19/08/2020 |ANBER ANCEL Aceito
ADO NA PESQUISA ANEXO 2.docx 13:12:27 TANAKA
Orgcamento ORCAMENTO.docx 19/08/2020 |ANBER ANCEL Aceito
13:10:39 TANAKA
Declaracéo de CARTA _DE_AUTORIZACAO_REUMAT| 19/08/2020 | ANBER ANCEL Aceito
concordancia OLOGIA.pdf 13:09:58 | TANAKA
Cronograma CRONOGRAMA.docx 19/08/2020 |ANBER ANCEL Aceito
13:08:42 | TANAKA

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Bigorrilho
UF: PR

Telefone:

Municipio:
(41)3240-5570

CURITIBA, 15 de Setembro de 2020

Assinado por:

ANA CRISTINA LIRA SOBRAL

(Coordenador(a))

Rua Padre Anchieta, 2770

CEP: 80.730-000
CURITIBA

Fax: (41)3240-5584 E-mail:

comite.etica@fepar.edu.br
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