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Studio dell'onicopatia psoriasica in 178 paziensiua correlazione con il fenotipo clinico e I'artiit psoriasica

L'obiettivo dello studio € stato valutare la freqaa del coinvolgimento ungueale nei pazienti psigia rileva-

re le relazioni tra coinvolgimento ungueale e ddv@arametri clinici. Sono stati inclusi nello simd 78 pazienti
affetti da psoriasi (54 donne e 124 uomini), pascun paziente sono stati effettuati colloqui cliailo scopo di
rilevare alcune caratteristiche anamnestiche e statocalcolati i valori degli indici PASI e NAPSI 76.9%
dei soggetti presentavano segni di interessamemgoaale (NAPSP1). Si evidenziava una maggior durata del-
la malattia per i pazienti che presentano ancherlesngueali (15.6/s14.0 anni). | punteggi medi del PASI
sono stati significativamente maggiori negli indiwi con interessamento ungueale (1298.7 p=0.06).
L'85.7% dei soggetti con artrite psoriasica mosénaw interessamento ungueale. | soggetti con artrite
psoriasica presentavano una durata media delldgmadocutanea significativamente maggiore degli in-
dividui con il solo interessamento cutaneo (22s21.3.8 anni p=0.0001).

In conclusione questo studio ha confermato chedalizzazione ungueale € una problematica molte fre
guente tra i soggetti affetti da psoriasi che siogga a forme cutanee piu severe e durature edidere
ziato una forte correlazione con I'artrite psorcasi

Nail psoriasis in 178 patients: correlation betweshin, joints and nails

The objective of the study was to assess the framyuef nail involvement in psoriasis patients arededt the
relationship between nail involvement and differefitical parameters. 178 patients with psoriaserenin-
cluded in the study (54 women and 124 men) for @atient was calculated the PASI and NAPSI valiisical
interview was conducted in order to detect ananmésatures. 76.9% of subjects showed signs ofinadlve-
ment (NAPSI>1). Nail lesions were associated with longer doratf psoriasis (15.6s14.0 years). The aver-
age PASI score was significantly higher in indiatgiwith nail involvement (12.0s8.7 p=0.06). 85.7% of pa-
tients with psoriatic arthritis showed nail involwent. Individuals with psoriatic arthritis haveign#ficantly dura-

tion of skin disease longer compared with indiviswéth skin involvement only (22v513.8 years p=0.0001).

The study revealed that nail psoriasis is a vemmmon problem. It is associated with more severe and
durable psoriasis and it is strongly correlatechwisoriatic arthritis.
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Introduzione

La psoriasi € una patologia cutanea inflammataaica, nella cui genesi rivestono un ruolo chiave
sia le caratteristiche genetiche dell’individuoidiattori ambientali, ha una prevalenza compresaot
0.1% e il 6.5% [1]. L'artrite psoriasica & una pagpa inflammatoria cronica sistemica che si manife
sta nel 10-15% dei pazienti affetti da psoriasanat [2]. Solitamente I'esordio della psoriasi nata

e antecedente a quello delle manifestazioni adicétjueste emergono in media 10 anni dopo le le-
sioni cutanee), motivo per il quale €& di fondamkntémportanza la diagnosi precoce e
l'identificazione di quei pazienti che svilupperanim seguito una patologia a carico del sistema art
colare [3]. Di recente I€lassification of Psoriatic Arthritis Study Groy@ASPAR) ha sviluppato un
nuovo schema per definire questa patologia, malatfiammatoria cronica muscoloscheletrica con
almeno 3 dei seguenti criteri: evidenza di psorialserazioni ungueali, negativita del fattore rexm
toide, dattilite, evidenza radiologica di formazoti nuovo 0sso iuxta-articolare [4].

Il coinvolgimento ungueale in corso di psoriasi €amune osservazione e nei pazienti affetti déeagso-
riasica puo rappresentare I'unica manifestaziotenea. Le manifestazioni cliniche dell’'onicopatanmasi-

ca piu frequenti sono fitting (depressioni cupoliformi della lamina), la leuaba, la trachionichia (unghia
fragile) nel caso di interessamento della matigguaale, mentre le chiazze a macchia d'olio (ardepg-
mentazione gialla o rosa), I'onicolisi (distaccdlaléamina dal letto ungueale), le emorragie a ggiae
lipercheratosi subungueale si verificano quanddlimteressamento del letto ungueale.

Scopo del lavoro

Sulla scorta di queste premesse lo studio si pmpgibrvalutare la frequenza del coinvolgimento un-
gueale nei pazienti psoriasici afferenti allAmboldo Psoriasi-Psocare di Foto-Fotochemioterapia
della Fondazione IRCCS Fondazione Policlinico Saaitéb di Pavia e di rilevare le eventuali rela-
zioni tra coinvolgimento ungueale e alcuni paraiaimici, quali oltre al sesso e all’eta, la dwatel-

la psoriasi, la severita del quadro cutaneo, laguea di artrite psoriasica e valutare, inoltrgrieva-
lenza delle diverse manifestazioni ungueali psimti@s sia nelle mani che nei piedi.

Materiali e metodi

Sono stati inclusi nello studio 178 pazienti affét psoriasi (54 donne e 124 uomini), per ciascun
paziente e stato calcolato il valore dell'indiceAPsoriasis Area and Severity Indd%], che con-
sente di valutare il livello di gravita della madiatcutanea e il valore dell'indice NAPSNAil Psoria-

sis Severity Indgx6], che consente la valutazione del livello diyjta dell’onicopatia psoriasica.

Per ogni paziente é stato effettuato un collodiiriico allo scopo di rilevare alcune caratterigtie@mamnesti-
che: dati anagrafici (data di nascita, sesso)gerii tempo (n di anni) trascorso dall'esordidadpsoriasi,
presenza di artrite psoriasica (diagnosi conferaigtano specialista reumatologo).
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Risultati

L'eta media complessiva dei pazienti inclusi nedtadio risulta di 52.40 anni con una deviazione
standard di £16.21, variando dai 7 agli 85 annidueata media della psoriasi cutanea, in questa-pop
lazione, & di 15.23+11.32 anni (con un range diesirB0 anni). Il valore medio dell'indice PASI é
risultato di 11.26+10.05. Quasi 8 pazienti su di@6.97%) presentano segni di interessamento un-
gueale (NAPSP1), 38 donne (70.37% delle donne) e 99 uomini @#.8legli uomini).

La stratificazione dell'eta dei pazienti permettenglservare come la maggior parte dei pazienti con
interessamento ungueale (66%) si vadano a collowle fascia intermedia di eta (tra 20 e 60 anni)
mentre nei soggetti senza interessamento unguieadseyva una pit omogenea distribuzione il 46%
dei quali si situa nella fascia da 20 a 60 ani4l% nella fascia con una eta maggiore di 60 anni.
Complessivamente il gruppo in studio presenta umatd media della malattia di 15.23 anni e una
sostanziale parita di distribuzione fra i sesseBdlenzia, peraltro, una maggior durata della thala
carico dei soggetti che presentano anche lesiaueadi (15.58 annrs14.03 anni).

| punteggi medi del PASI sono significativamenteggiari nei pazienti con interessamento ungueale
(12.02vs 8.70 p=0.06), una distinzione in base al sesspa®enti permette di osservare che la diffe-
renza € netta nei soggetti di sesso maschile, fievépazienti di sesso femminile

Se si considerano il numero di unghie interessatpsbriasi ungueale, in generale é stata osservata
una compromissione ungueale di piu dita, ancheose stati osservati 5 pazienti con onicodistrofie
limitate ad una sola unghia. Le dita dei piediltamo piu coinvolte; piede e mano destra sonotasul
piu colpiti. Si € osservato che in entrambe le n@aii4° dito quello che risulta piu frequentemente
colpito seguito dal 1° dito della mano destra. iRgedi € il 1° dito nettamente il piu interessatgui-

to dal 5° (Tabella 1). | valori NAPSI rilevati nellsingole dita delle mani mostrano che il 1° dito
della mano destra presenta un valore medio pitagberispetto al corrispettivo sinistro e il dito
con valori piu elevati di entrambe le mani e il #hiedi mostrano valori nettamente piu elevati
rispetto alle mani in ragione degli alti punteggeanriscontrati per il 1° dito di entrambi i piedi
(Tabella 2). L’alterazione riscontrata con maggifmequenza € l'onicolisi (79%), seguita dal
gruppo delle alterazioni attribuibili alla friabié della lamina (onicoschizia, trachionichia)
(54%), ipercheratosi (53%) e dgaitting (45%).

Per valutare l'influenza dell’artrite psoriasicalsucaratteristiche dei pazienti estrapoliamo dal-
la popolazione generale in studio (178 individliyjiuppo dei soggetti affetti da artrite psoria-
sica. Il gruppo si compone di 28 pazienti (19 uadnd@r® donne) pari al 15.7% del totale, con
una durata media della psoriasi cutanea pari al2&nhi e durata media dell’artrite psoriasica
di 10 anni. In questo gruppo 1'85.7% (24), mostreeressamento ungueale.

| soggetti con artrite psoriasica presentano umatdumedia della patologia di 22.71+11.06, mentre i
restanti 150 soggetti affetti solamente da psodatinea presentano una eta media di 13.83+10a84. L
correlazione tra una maggiore durata della malptia soggetti con artrite psoriasica e statistiea-

te significativa (p=0.0001). | punteggi PASI medne significativamente maggiori nei pazienti con
interessamento ungueale risultando una differenziaa 8 punti rispetto ai soggetti privi di patgla
ungueale; questa differenza, che per la popolazjenerale € di circa 3 punti, quindi piu consistent
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Discussione

La psoriasi ungueale, nonostante I'elevata freqadrai soggetti psoriasici &€ stata per lungo tempo
un aspetto relativamente trascurato. Negli ultimid’avvento dellimagingad alta risoluzione appli-
cato all'unghia, i progressi nel campo immunopategieo e lo sviluppo delle nuove terapie biologi-
che hanno offerto la chiave per una migliore comgiane della patologia ungueale e delle alterazioni
anatomo-istologiche e patogenetiche alla base delldfestazioni cliniche.

Il primo punto di discussione che si vuole affraaté la prevalenza della patologia ungueale. Nel no
stro studio si assesta al 77%, con il picco deMt8iei pazienti affetti da artrite psoriasica (il. 2%

dei soggetti totali). Questo valore appare piu atewispetto ai dati attesi dalla letteratura, anch
se diversi studi riportano valori di prevalenza lsemperiori rispetto alle attese, sia lo studio di
de Jonget al[7] che quello di Salomomet al[8] rilevano prevalenze di oltre il 79%. Si stima
infatti che l'incidenza di almeno un episodio di mfastazioni ungueale nell’arco della vita del
paziente psoriasico si collochi tra '80% e il 9@Bgli individui.

L'ipotesi avanzata da Salomon per comprendere ggioee prevalenza nella sua popolazione risiede
nelle caratteristiche di gravita del quadro cutangmazienti in esame risultavano tutti ospedatizza
con un decorso particolarmente severo e un disawgteero di soggetti affetti da artrite psoriasita.
PASI medio dei soggetti inclusi nel nostro studit.P6) riflette una patologia di gravita moderata,
linea con i valori di PASI medi dei grossi studidgmiologici: Reich et al. 1511 psoriasici con PASI
medio 11.5 [9];Radtke et al2009 psoriasici con PASI medio 10.1 [10]. Se siag®la pero il PASI
medio dei soli soggetti con interessamento ungugella popolazione in esame si ottiene un valore
medio piu elevato (12.02) e nei soggetti di sesasahmile il PASI raggiunge il valore di 12.84. Gli
individui senza interessamento ungueale presentan@lore medio inferiore a 9. Il confronto stati-
stico tra valori medi di PASI di soggetti con e zZ®mteressamento ungueale suggerisce la presenza d
una probabile associazione (p=0.06) tra gravitiageltologia cutanea ed interessamento ungueale.
Un'ulteriore elemento a supporto della divergenzsseovata puo risiedere nella peculiarita
dell'ambulatorio e dei pazienti che vi afferiscdnolusi nella nostra casistica. L'ambulatorio Pask
Psocare della Clinica Dermatologica dell’UniversitaPavia, Fondazione IRCCS Policlinico San
Matteo si caratterizza come centro specializzatdepterapia della psoriasi, erogante prestazipei s
cialistiche di secondo livello ove i pazienti giwmp generalmente con la diagnosi di psoriasi gia po
sta ed €& quindi verosimile che nella casisticata#dusiano esclusi i pazienti affetti da psorizsid
trattati a domicilio. La maggior parte dei paziesttidiati (76%) risulta in trattamento con fotofeea
e/o trattamenti topici, un regime terapeutico coesito efficace sul quadro cutaneo, che ne viere mi
tigato, ma poco attivo sulla patologia ungueale, iimane presente.

Un'ulteriore riflessione riguarda la correlazionasjtiva rilevata oltre che con la severita anche leo
durata della patologia cutanea. Nella casisticergaa la durata media della psoriasi € di 15.6 ann
per gli individui con modificazioni ungueali e 14a@ni per i soggetti in cui non sono presenti. ues
dato risulta molto piu netto nei soggetti di sefsuminile, con una differenza media di circa 6 anni
tra i due gruppi. Anche se con questo dato nomagijiunge la significativita statistica & eviderde |
tendenza all'incremento in un campione pitu numerdstal proposito Augustiet al. studiando piu di
3000 pazienti psoriasici, con e senza patologiaeslg, hanno notato una correlazione positiva tpatolo-

gia ungueale e la maggiore durata della malattiayoa differenza media di 4 anni tra i due grifidi

E possibile che sia I'eta dei pazienti a essereginagente implicata nell'insorgenza delle manifesta
zioni ungueali, considerando come fattori predigmbinpiu tipicamente associabili all'eta avanzata
condizioni come I'alterata circolazione periferigagtologie metaboliche e neurologiche (diabete e
polineuropatie), onicomicosi e traumatismi ripefaf].
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Nei pazienti in esame si € osservata un’eta mddi®.8 anni degli individui con interessamento un-
gueale contro i 48.9 anni dei soggetti senza, maj disaggrega il dato medio si nota che la maggio
ranza (65.7%) dei 137 soggetti con interessamemgoieale si colloca nella fascia d’eta intermedia
(20-60 anni), a differenza degli individui senzéemssamento ungueale che si dispongono piu uni-
formemente tra la fascia intermedia (46.3%) e quatiziana (41.5%).

Considerando quindi una maggiore frequenza detigpatia psoriasica nei soggetti di eta intermedia,
ma con una maggiore durata della psoriasi, a frdini@a maggiore percentuale di soggetti anziani fr
coloro senza interessamento ungueale, si puo rgerie la durata della malattia eserciti un ruelo s
gnificativo nellinsorgenza delle lesioni, probabénte pit importante del solo invecchiamento. I
gruppo di Singapore di Tharmat al. studiando una popolazione di 410 psoriasici haodtrato
'associazione positiva tra durata della psoriagiresenza di interessamento ungueale, ma nessuna
relazione tra I'eta dei pazienti e la presenzandnaalie ungueali [13].

Il numero di soggetti affetti da artrite psoriasitsulta, rispetto al 10-15% della letteratura,tigar
larmente elevato nella popolazione in esame, iI'%5dei soggetti con '87% di prevalenza di altera-
zioni ungueali. Numerosi studi hanno rilevato uoief associazione tra presenza di artrite psodasic
interessamento ungueale [7,8,14]. Il recente stddWilsonet al. su 1633 psoriasici ha illustrato co-
me i pazienti con interessamento ungueale presmianna probabilita tre volte maggiore di svilup-
pare l'artrite psoriasica rispetto a coloro che poesentavano la patologia ungueale [15]. La nostra
casistica di soggetti affetti da artrite psoriasitsalta limitata per poter considerare associazio-
ni statisticamente significative e un fattore dnfandimento, a questo proposito, lo riveste la
terapia biologica assunta da quasi la meta di gpegienti.

In ogni caso, le relazioni tra pazienti con e sangEressamento ungueale fra i pazienti artropatici
specchiano, spesso mostrandosi piu nette, le agsmdi riscontrate per la popolazione general@ Si
rilevata un’associazione statisticamente signifiea(p<0.001) tra maggiore durata della patologia
cutanea e presenza di artropatia psoriasica, argidt una eta media di 22.7 anni contro i 13.8 della
popolazione senza interessamento articolare. Silagata I'eventuale correlazione diretta tra irgere
samento ungueale e artrite psoriasica, risultamissociazione non molto distante dalla signifidgati

ta statistica (p=0.12), forse imputabile alla nupséa esigua del campione in esame. Si segnala inol
tre, a supporto di questa ipotesi, che 2 paziemtiinteressamento ungueale medio-grave hanno rice-
vuto la diagnosi di artrite psoriasica nei mesicessivi I'osservazione di questo studio e un teogpy
getto e in attesa di conferma reumatologica deietts.

Nel gruppo di pazienti valutato é stata osseniatgenerale, una compromissione ungueale di piu di-
ta, in media 8.96, anche se sono stati ossenasbdi onicodistrofie limitati ad una sola ungtsae
rilevato un leggero maggiore coinvolgimento deliea dlei piedi, in media 4.88 unghie interessate
contro 4.08. Sia la mano che il piede destro sandtati piu colpiti, 2.08 a destra contro 2.00ir@-s
stra per le mani e 2.56 a destra contro 2.32 atsanper i piedi.

L'indice di gravita utilizzato per valutare il quadungueale € stato il NAPSI, il punteggio medie-ot
nuto é stato 30.6 piu elevato negli uomini (32i§)etto alle donne (25.9).

Le dita piu frequentemente colpite e con maggioawith sono risultati essere il 4° dito delle medi

il 1° dito dei piedi. Questa localizzazione sembébdre suggerire un ruolo significativo dei microtrau
matismi che queste due dita subiscono maggiormpategsempio, per la presenza di anelli e in parti-
colare della fede nuziale e per il contatto condiatura, facendo riflettere su una possibileiosaz

di Koebner similare a quella ben nota per la patologia cedian

Le alterazioni piu frequentemente osservate atbilha interessamento della matrice ungueale sono
state ilpitting (45%), le spaccature e i solchi sulla lamina datia maggiore friabilita (54%). Onico-
lisi (79%), ipercheratosi subungueale (53%) e sealbrazioni (34%) sono state le lesioni riscoetrat
piu frequentemente tra quelle con origine nel latigueale. Le percentuali di prevalenza delle diver
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alterazioni ungueali variano nei diversi studi, siéficiente concordanza pero nel ritenerpiting e
I'onicolisi fra le lesioni di piu frequente riscant(60-70% dei casi), seguite dalle discoloraziomi
gueali, ipercheratosi subungueale, friabilitd ecepture della lamina, emorragie a scheggia [16]. La
lesione osservata con frequenza minore rispeteoadtese € ipitting, attribuibile all'impiego della
fotografia nella rilevazione delle lesioni che caugna perdita della visione tridimensionale
dell'unghia e quindi una minore sensibilita pefdeme piu lievi dipitting.

McGonagle [17], Guéro [18] e altri hanno dimostredmne le unghie siano funzionalmente e anatomi-
camente connesse con il sistema muscolo-scheleriocstretto legame tra il tendine estensore e la
radice ungueale sembra correlare I'entesite allalggia della matrice dell'unghia. L'infammazione
estendendosi dall’entesi alla matrice potrebbearkela crescita degli onicociti determinandgit-

ting, oppure un’entesite del legamenti collaterali @olre portare alla perdita di contatto tra letto e
lamina determinando I'onicolisi. Non tutte le andimaingueali psoriasiche sono perd necessariamen-
te dipendenti dall’entesite, I'ipercheratosi subuege sembra derivare per lo piu da un’iperplasia
cheratinocitaria. La questione che merita un agprdifnento & stabilire in quale misura la malattia
ungueale clinica rappresenti effettivamente un'sitdes un’osteite subclinica.

In conclusione risulta quindi sempre piu evidertte ta psoriasi vada compresa oltre la sua compo-
nente cutanea e risulta sempre piu legata allefesazioni ungueali ed articolari, tanto da fargme

re ad alcuni studiosi la denominazione di “malgtBariasica” [19].

Se evidenze future renderanno piu solida l'ipotes la presenza di interessamento ungueale puo es-
sere correlata con forme piu severe di psoriasieeilcquadro ungueale puo essere spia di forme ini-
ziali, paucisintomatiche o asintomatiche, di atgisoriasica, diventera importante, per lo spetéali
dermatologo, porre particolare attenzione a questee ad eventuali altri segni precoci di artrite-ps
riasica al fine di impedire la progressione deirdarticolari, modificando, in accordo con i medici
reumatologi, 'approccio terapeutico alla patolof@@-21].

Tabelle

Tabella 1. Percentuale di coinvolgimento delle sirde unghie.

1° dito 2° dito 3° dito 4° dito 5° dito
Mano destra 43.80% 42.34% 41.61% 49.64% 30.66%
Mano sinistra | 37.96% 41.61% 42.34% 46.72% 31.39%
Piede destro 79.56% 48.91% 39.42% 37.23% 51.09%
Piede sinistro 75.18% 38.69% 40.88% 35.77% 41.61%

Tabella 2. Punteggio NAPSI per le singole unghie.

1° dito 2° dito 3° dito 4° dito 5° dito
Mano destra 1.4 1.4 1.3 1.5 1.0
Mano sinistra 1.2 1.4 1.3 15 0.9
Piede destro 3.5 1.7 1.4 1.2 1.8
Piede sinistro 3.2 14 1.2 1.1 1.4
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