UNIVERSITATEA DE MEDICINA SI FARMACIE
»CAROL DAVILA”, BUCURESTI
SCOALA DOCTORALA
DOMENIUL MEDICINA

INFLAMATIA SISTEMICA, STATUSUL METABOLIC SI RISCUL
CARDIOVASCULAR TN PSORIAZIS — CORELATII CLINICO-BIOLOGICE

REZUMATUL TEZEI DOCTORALE

Conducator de doctorat:

PROF. UNIV. DR. CALIN GIURCANEANU

Student-doctorand:
OANA-GEORGIANA VADUVA

ANUL 2026



CUPRINS

CUPRINS ..t e e r e bbb 1
Lista cu abreviers $1 SIMDOIUIT ........viiiiiiiieiie e 4
INEFOTUCETE ... 6
| PARTEA GENERALA .......cooooiiiiiiiiiieriiecisesisese s 9
1. Psoriazisul ca boald inflamatorie SIStEMICA...........coccvrreeiriieirieiireere e 9

1.1 Definitie, clasificare si particularitati CliniCe..........ovvvviriveiiiiiiicnicie e, 9

1.2 Date epidemiologice si impact SOCIO-ECONOMIC .......c.ceverereerrerierieriieeeeennen, 9

1.3 Mecanisme patogenice si factori implicati in aparitia si evolutia bolii ....... 10

1.4 Manifestari clinice, forme de evolutie si comorbiditéti asociate................. 11

2. Determinantii severitatii psoriazisului si implicatii SiStEMICe........cccccververireeninnns 12

2.1 Evaluarea severitatii psoriazisului: indicatori clinici si paraclinici............. 12

2.2 Biomarkerii inflamatori sistemici si relatia lor cu severitatea psoriazisului 13
2.3 Rolul factorilor nutritionali si metabolici in severitatea bolii...................... 13

2.4 Influenta excesului ponderal si a obezitatii asupra severitatii psoriazisului 16

2.5 Rolul stresului oxidativ in patogeneza si progresia psoriazisului ............... 25
2.6 Implicatii cardiovasculare ale pSOriaziSului ..........cocevvvervrieenieiinc e 32
II. CONTRIBUTII PERSONALE ......oooiiiiiiiiiieiiecee s 34
3. Ipoteza de lucru si obiective generale ...........cocoviiiiiiiiiiiciici 34
4. Metodologia general @ CErCELArIL ......ouurvriiiiriiiriiiieiiee s 37
5. Corelatia dintre severitatea psoriazisului si factorii antropometrici si
COMPOItAMENTANI ......ccuieiiiicciece e sre s 41
5.1 INErOAUCEIE ..o 41
5.2 Materiale $1 MEtOdE ........cccviiiiiiiiiiie s 42
5.3 REZUNALE ..o 43
5.4 DASCULIT «.vvveitietieiieteste ettt bbbttt b et b bttt 59
5.5 CONCIUZIT. vt 62
6. Inflamatia sistemica si stratificarea riscului cardiovascular in raport cu severitatea
psoriazisului: studiu observational transversal la pacienti cu psoriazis ................ 63
6.1 INtrOAUCEIE. ......oviiiiiic s 63
6.2 Materiale $1 MEtOde .........coeiiiiiiiiiiii i 65
6.3 REZUNALE .......ocoiiiiiici 66
8.4 DISCULIT 1.vvvevieiieieiee s 98
8.5 CONCIUZIT. v 103



7. Impactul severitdtii clinice, al statusului metabolic si al inflamatiei sistemice

asupra calitatii vietii la pacientii cu psoriazis Vul@ar ..........cccocceevveeriirieiieeninns 104

7.1 INEFOUUCEIE ...t 104

7.2 Materiale $1 METOAE .....ccvviiieiiiiiiieiie e 105

7.3 REZURALE ... 107

T4 DISCUBIL 1vvevveiieie ettt b et b et sb ettt e e b sse e e 117

7.5 CONCIUZIT .ot 122

8. Concluzii si contributii PerSONALe..........cocvviiiiiiiiiiiiicii e 123
8.1 Concluzii geNErale ..........coooiiiiiiieee e 123

8.2 Contributil PErsoNale .........c.cuevuirviiiiiiiie i 124

8.3 Perspective si directii viitoare de CErcetare ..........oouvrveererrieenieeniesrneannes 126
BIDHOGIATIE ... e 127



PROBLEMA FUNDAMENTALA

Psoriazisul reprezinta o boald inflamatorie cronica, multisistemica, caracterizata prin
aparitia leziunilor eritemato-scuamoase si afecteaza un procent semnificativ din populatia
adulta la nivel global. Desi manifestarile cutanate sunt cele mai evidente, psoriazisul este
asociat frecvent cu multiple comorbiditati, incluzand obezitatea, sindromul metabolic si
afectiunile cardiovasculare. Etiopatogeneza bolii este complexd, implicand interactiunea
dintre predispozitia genetica, factorii de mediu si disfunctia sistemului imun, ceea ce

determind mentinerea unei stari inflamatorii cronice cu impact sistemic.

Dezechilibrele metabolice, in special cresterea indicelui de masa corporald, pot
contribui la amplificarea inflamatiei sistemice prin mecanisme endocrine si imunologice,
influentand severitatea manifestirilor clinice ale bolii. In acelasi timp, markerii inflamatori
sistemici, precum proteina C reactiva, viteza de sedimentare a hematiilor si fibrinogenul, pot
reflecta intensitatea procesului inflamator si pot avea valoare in evaluarea globala a
pacientului. Cu toate acestea, rolul exact al acestor factori si interdependenta dintre statusul

metabolic si inflamatia sistemica in evolutia psoriazisului nu sunt pe deplin elucidate.

In ciuda numeroaselor studii care analizeazi psoriazisul din perspective clinice sau
biologice, relativ putine lucrari integreaza simultan severitatea bolii, indicele de masa
corporala si markerii inflamatori sistemici intr-un model unitar de evaluare. Astfel, exista
necesitatea identificdrii unor factori predictivi relevanti care sd permitd o mai bund
stratificare a riscului si sa contribuie la dezvoltarea unui algoritm diagnostico-terapeutic

adaptat pacientului cu psoriazis.

IPOTEZA DE LUCRU SI OBIECTIVELE GENERALE

Studiul doctoral abordeaza psoriazisul din perspectiva sistemicd, analizand relatia
dintre severitatea clinicd a bolii, exprimatd prin scorul PASI, si parametrii metabolici si
inflamatori ai pacientului, luand 1n considerare si implicatiile cardiovasculare si impactul

asupra calitatii vietii.



Ipoteza de lucru este ca severitatea psoriazisului este influentata de statusul metabolic
si de nivelul inflamatiei sistemice, existand corelatii semnificative intre scorul PASI, indicele
de masa corporald si markerii inflamatori, care pot contribui la stratificarea riscului si la

optimizarea managementului terapeutic al pacientilor.

Obiective generale aferente studiului au fost urmatoarele:

1. Evaluarea relatiei dintre indicele de masa corporala si severitatea psoriazisului
prin analiza corelatiei dintre IMC si scorul PASI.

2. Analiza asocierii dintre markerii inflamatori sistemici (PCR, VSH, fibrinogen) si
severitatea bolii.

3. Investigarea relatiei dintre severitatea psoriazisului si riscul cardiovascular prin
corelarea scorului PASI cu factorii de risc asociati.

4. Compararea caracteristicilor clinice, metabolice si inflamatorii intre pacientii cu
forme usoare si cei cu forme moderate sau severe de psoriazis.

5. Identificarea factorilor predictivi pentru formele severe de boala prin integrarea

parametrilor clinici, metabolici si biologici intr-un model de evaluare unitar.

METOLODOGIA GENERALA A CERCETARII

Studiul general a fost unul observational analitic retrospectiv, realizat la nivelul
Spitalului Universitar de Urgentd Elias din Bucuresti, utilizind date clinice si paraclinice
extrase din fisele medicale ale pacientilor diagnosticati cu psoriazis vulgar, evaluati in
perioada 2022-2024. Lotul analizat a inclus 287 de pacienti adulti, cu varsta de minimum
18 ani, selectati pe baza unor criterii de includere si excludere bine definite, toate etapele

cercetdrii respectand principiile etice si rigoarea academica.

Pacientii au fost inclusi In studiu pe baza diagnosticului confirmat de psoriazis vulgar
cei cu alte forme de psoriazis, infectii sau afectiuni sistemice active care puteau influenta
markerii inflamatori. In functie de severitatea bolii, pacientii au fost clasificati in forme
usoare—moderate si forme severe, utilizdnd scorul PASI, iar analiza a luat in considerare si

parametri demografici, metabolici si de stil de viata.

Datele pacientilor au fost centralizate si structurate in vederea analizei statistice,

incluzand variabile demografice, clinice, antropometrice si biologice. Au fost analizate



scorul PASI, indicele de masd corporald, markerii inflamatori sistemici (PCR, VSH,
fibrinogen), parametrii metabolici, comorbiditatile si, acolo unde a fost disponibil, scorul
DLQI. Analizele statistice au fost efectuate utilizand metode descriptive si inferentiale, cu
scopul identificarii corelatiilor dintre severitatea bolii, statusul metabolic si inflamatia

sistemica.
SINTEZA CAPITOLELOR

Teza de doctorat este structuratd in doua parti principale, intitulate ,,Partea generala”
si ,,Contributii personale”. In Partea Generald sunt prezentate aspecte actuale privind
psoriazisul vulgar, incluzdnd date legate de etiopatogenie, factori de risc, implicatii
metabolice si inflamatorii, precum si impactul bolii asupra calitdtii vietii, oferind baza
teoretica necesara pentru cercetarea ulterioara. In partea intitulata Contributii Personale este
dezvoltata ipoteza de lucru, iar obiectivele generale sunt atinse prin intermediul a trei studii,
care investigheaza relatia dintre severitatea bolii, inflamatia sistemica, statusul metabolic si
factorii de stil de viata la pacientii cu psoriazis vulgar.

Primul studiu a avut ca ipoteza de lucru faptul ca pot fi identificate asocieri intre
severitatea psoriazisului, cuantificatd prin scorul PASI, si o serie de factori antropometrici si
comportamentali, precum indicele de masa corporald, fumatul, consumul de alcool si
prezenta diabetului zaharat.

Metodologic, studiul a fost unul observational transversal si a inclus 282 de pacienti
cu psoriazis pentru care au fost colectate date demografice, clinice si comportamentale,
incluzand varsta, sexul, scorul PASI, indicele de masa corporald, statutul de fumator,
consumul de alcool si prezenta diabetului zaharat. Analiza statistica a fost realizatd cu IBM
SPSS Statistics 27, utilizand teste de corelatie, comparatii intre grupuri si un model de
regresie liniard multipla.

Rezultatele cele mai relevante ale primului studiu sunt prezentate in continuare,
succint. Scorul PASI a variat intre 1 si 54, cu o valoare medie de 8,34 + 6,69, iar 26,60%
dintre pacienti au prezentat psoriazis sever, definit prin PASI > 10. Indicele de masa
corporald a avut o valoare medie de 25,96 + 5,21 kg/m?, iar distributia pacientilor in functie
de statusul ponderal a ardtat ca 54,61% au fost normoponderali, 30,14% supraponderali si
15,25% obezi. S-a identificat o corelatie directd, de intensitate slaba, dar semnificativa
statistic, intre IMC si scorul PASI (rs = 0,247, p < 0,001), indicand faptul ca valorile mai

mari ale IMC se asociaza cu o severitate mai crescutd a psoriazisului.



De asemenea, testul Kruskal-Wallis a evidentiat diferente semnificative intre scorurile
PASI ale pacientilor grupati In functie de categoria ponderald (y* = 9,710, p = 0,012).
Pacientii supraponderali si obezi au prezentat scoruri PASI semnificativ mai mari
comparativ cu pacientii normoponderali. In analiza binara, pacientii cu exces ponderal au
avut scoruri PASI mai mari decat cei cu greutate normald, diferenta fiind semnificativa
statistic (U = 11887,5, Z = 2,995, p = 0,003). Fumatul a fost raportat de 78,01% dintre
pacienti, iar consumul de alcool de 49,29%, insa aceste variabile nu s-au asociat semnificativ
statistic cu scorul PASI. Diabetul zaharat a fost prezent la 32,62% dintre pacienti, acestia
fiind semnificativ mai varstnici decat pacientii fard diabet, dar fara o asociere semnificativa
Cu severitatea psoriazisului.

In modelul de regresie liniard multipla, care a inclus IMC, varsta, sexul, consumul de
alcool, fumatul si diabetul zaharat, IMC a fost singura variabild asociatd independent cu
scorul PASI (B = 0,205, p = 0,004). Pentru fiecare crestere cu o unitate a IMC, scorul PASI
a crescut cu aproximativ 0,21 puncte, dupa ajustarea pentru potentialii factori de confuzie.
Modelul a fost semnificativ statistic, dar a explicat doar o proportie redusa din variatia
scorului PASI, ceea ce sustine caracterul multifactorial al severitatii psoriazisului.

Din discutiile relevante aferente rezultatelor studiului, mentionam ca incidenta
psoriazisului pare sa creasca odata cu varsta, tendinta sustinutd de analize epidemiologice
recente [1, 2]. in lotul analizat, varsta medie a pacientilor a fost de aproximativ 48 de ani,
situdndu-se intre cele doua intervale de incidentd maxima descrise in literatura, respectiv
20-30 de ani si 50-60 de ani [3, 4]. Relatia identificata intre indicele de masa corporala si
scorul PASI sustine rolul statusului ponderal in modularea severitatii bolii, in contextul in
care obezitatea este asociatd cu inflamatia sistemica persistentd [5, 6]. Desi fumatul este
recunoscut ca factor de risc pentru bolile autoimune, inclusiv psoriazisul, prin mecanisme
complexe de activare imuna [7], in lotul analizat acesta nu s-a asociat semnificativ statistic
cu severitatea bolii. Tn mod similar, consumul de alcool nu a prezentat o asociere
semnificativi, desi valorile PASI au fost usor mai crescute la pacientii expusi. In modelul
multivariabil, IMC a fost singurul predictor independent al scorului PASI, aspect care sustine
includerea evaludrii statusului ponderal in managementul clinic al pacientului cu psoriazis
[8]. Totodata, lipsa unei asocieri semnificative intre diabetul zaharat si severitatea bolii
sugereazd ca impactul metabolic este mai complex si nu se reflectd direct in expresia clinicd

cutanata.



Concluziile aferente studiului 1 sunt urmatoarele:

1. Psoriazisul este o boald inflamatorie cronica, a carei severitate poate fi influentata
de factori antropometrici si comportamentali.

2. 1Inlotul analizat, scorul PASI s-a corelat semnificativ statistic cu indicele de masa
corporala.

3. Pacientii supraponderali si obezi au prezentat scoruri PASI semnificativ mai mari
comparativ cu pacientii normoponderali.

4. IMC a fost singurul predictor independent al scorului PASI in modelul
multivariabil.

5. Fumatul si consumul de alcool au fost frecvente in lotul analizat, insd nu s-au
asociat semnificativ statistic cu severitatea bolii.

6. Diabetul zaharat a fost mai frecvent la pacientii mai varstnici, dar nu a prezentat
o asociere semnificativa cu scorul PASI.

7. Rezultatele sustin includerea evaludrii statusului ponderal in analiza initiald si

monitorizarea pacientului cu psoriazis vulgar.

Studiul 2 s-a referit la evaluarea inflamatiei sistemice si a riscului cardiovascular in
raport cu severitatea psoriazisului.

Metodologic, studiul observational transversal a inclus 248 de pacienti cu psoriazis
vulgar, respectiv pacienti adulti cu diagnostic confirmat clinic si paraclinic, fiind exclusi
pacientii cu infectii locale sau sistemice, alte afectiuni autoimune active sau tumori maligne.

Rezultatele cele mai importante ale Studiului 2 sunt prezentate sumar in continuare. In
lotul analizat, 50,40% dintre pacienti au fost femei, iar 49,60% barbati. Varsta pacientilor a
variat intre 18 si 79 de ani, cu o medie de 48,66 + 14,08 ani. Scorul PASI a avut valori intre
1 5130, cu o medie de 8,97 + 6,48, iar 31,05% dintre pacienti au prezentat psoriazis sever,
definit prin PASI > 10.

In ceea ce priveste markerii inflamatori, VSH a fost semnificativ mai crescut la
pacientii cu psoriazis sever comparativ cu cei cu forme usor—moderate, respectiv 22,55 +
16,76 mm/h fata de 15,55 £ 12,82 mm/h, cu p < 0,001. De asemenea, s-a identificat o
corelatie pozitiva intre VSH si scorul PASI (rs = 0,199, p = 0,002). Nivelul fibrinogenului a
fost, la randul sau, semnificativ mai mare la pacientii cu forme severe de psoriazis, respectiv
405,77 + 82,79 mg/dL fatd de 352,93 + 78,16 mg/dL, cu p < 0,001, iar corelatia cu scorul
PASI a fost directd, de intensitate slaba pana la moderata (rs = 0,290, p < 0,001).



Proteina C reactiva a prezentat valori crescute la 33,47% dintre pacienti. Pacientii cu
psoriazis sever au avut valori semnificativ mai mari ale PCR comparativ cu cei cu forme
usoare—moderate, respectiv 11,40 £ 13,63 mg/L fata de 8,14 + 9,65 mg/L, cu p = 0,001.
Totodata, s-a observat o corelatie pozitiva, de intensitate slaba, intre PCR si scorul PASI (rs
= 0,185, p = 0,003). Procentul neutrofilelor a fost, de asemenea, corelat pozitiv cu scorul
PASI, 1nsa asocierea a fost slaba (rs = 0,164, p = 0,005).

In ceea ce priveste riscul cardiovascular, acesta a fost identificat la 40,32% dintre
pacientii inclusi in studiu. Riscul cardiovascular a fost semnificativ mai frecvent la pacientii
cu psoriazis sever comparativ cu cei cu forme usor—-moderate, respectiv 51,95% fata de
35,09%, cu p = 0,012. Scorul PASI a fost semnificativ mai mare la pacientii cu risc
cardiovascular prezent, respectiv 10,49 £+ 7,04, comparativ cu 7,95 + 5,87 la pacientii fara
risc cardiovascular, cu p = 0,004.

Modelul de regresie logistica binara a inclus scorul PASI, sexul, varsta, indicele de
masa corporala si statutul de fumator. Modelul a fost semnificativ statistic (y* = 102,901, p
<0,001) si a clasificat corect 79,8% dintre cazuri. Scorul PASI a fost asociat semnificativ
cu riscul cardiovascular (OR = 1,052, p = 0,048), fiecare crestere cu un punct a scorului
PASI fiind asociata cu o crestere de aproximativ 5% a sansei de risc cardiovascular. Varsta
si IMC au fost, de asemenea, predictori semnificativi, avand o contributie mai importanta in
model decét scorul PASI.

Tn cadrul discutiilor aferente rezultatelor obtinute, au fost evidentiate o serie de aspecte
relevante privind relatia dintre inflamatia sistemicd, severitatea psoriazisului si riscul
cardiovascular. Corelatia dintre VSH si severitatea psoriazisului sustine rolul acestui marker
nespecific in aprecierea activitatii inflamatorii, fiind descris faptul ca pacientii cu scoruri
PASI crescute tind sa prezinte valori mai mari ale VSH [9, 10]. Fibrinogenul, desi s-a
incadrat in limite normale la majoritatea pacientilor, a avut valori semnificativ mai mari la
cel cu forme severe, ceea ce sustine existenta unui profil inflamator si protrombotic mai
accentuat la pacientii cu boala mai activa [11, 12]. PCR, ca proteina de faza acuta, a fost
corelatd cu severitatea bolii si poate reflecta caracterul sistemic al psoriazisului, mai ales 1n
contextul riscului cardiovascular asociat [13, 14]. Aceste observatii sunt sustinute si de studii
recente care evidentiaza rolul stresului oxidativ si al dezechilibrului redox in amplificarea
inflamatiei sistemice in psoriazis, contribuind atat la manifestarile cutanate, cat si la
comorbidititile asociate [15]. In ceea ce priveste neutrofilele, literatura sugereazi ca acestea
pot avea rol in inflamatia psoriazica, inclusiv prin raportul neutrofile-limfocite si prin

participarea la raspunsul inflamator local [16]. Asocierea dintre severitatea psoriazisului si



riscul cardiovascular sustine conceptul actual conform caruia psoriazisul este o boald
inflamatorie sistemica, cu afectare vasculara si metabolica, nu doar cutanata [17, 18]. De
asemenea, datele din literatura sustin faptul cd terapiile eficiente asupra inflamatiei cutanate

pot reduce concomitent markerii inflamatori si riscul cardiovascular asociat [14, 19].

Astfel, principalele concluzii ale Studiului 2 au fost urmatoarele:

1. Pacientii cu forme severe de psoriazis au prezentat valori mai ridicate ale
markerilor inflamatori sistemici comparativ cu pacientii cu forme usoare—
moderate.

2. VSH s-a asociat semnificativ cu severitatea bolii si a prezentat o corelatie pozitiva
cu scorul PASI.

3. Fibrinogenul a avut valori semnificativ mai mari la pacientii cu psoriazis sever,
sugerand un profil inflamator si protrombotic mai accentuat.

4. PCR s-a asociat semnificativ cu severitatea psoriazisului si poate contribui la
evaluarea inflamatiei sistemice.

5. Procentul neutrofilelor s-a corelat slab, dar semnificativ statistic, cu scorul PASI.

6. Riscul cardiovascular a fost mai frecvent la pacientii cu forme severe de psoriazis.

7. Scorul PASI, varsta si IMC au fost predictori semnificativi ai riscului
cardiovascular in modelul de regresie logistica.

8. Rezultatele sustin necesitatea evaluarii integrate a pacientului cu psoriazis, prin
includerea severitatii clinice, a markerilor inflamatori si a riscului cardiovascular

Tn managementul clinic.

Cel de-al treilea studiu a abordat impactul severittii clinice, al statusului metabolic si
al inflamatiei sistemice asupra calitatii vietii la pacientii cu psoriazis vulgar, avand ipoteza
ca severitatea bolii, evaluata prin scorul PASI, se asociaza cu afectarea calitatii vietii, iar
IMC si markerii inflamatori pot contribui suplimentar la aceasta relatie.

Din punct de vedere metodologic, studiul a fost observational-analitic retrospectiv si a
inclus 287 de pacienti adulti diagnosticati cu psoriazis vulgar (149 de femei si 138 de barbati,
cu varste intre 18 si 79 de ani si o medie de 48,38 + 14,07 ani), evaluati in perioada 2022—
2024. Pentru fiecare pacient au fost analizate date demografice, scorul PASI, scorul DLQI,
indicele de masd corporald si markerii inflamatori sistemici, respectiv VSH, fibrinogen si

PCR. Calitatea vietii a fost evaluata prin Dermatology Life Quality Index, iar analiza



statistica a urmarit relatia dintre DLQI, severitatea clinica, statusul metabolic si inflamatia
sistemica.

Rezultatele au aratat ca, in lotul analizat, scorul PASI a variat intre 1 si 54, cu o medie
de 8,57 + 6,88, iar 27,87% dintre pacienti au prezentat forme severe de psoriazis. Scorul
DLQI a variat intre 0 si 30, cu o valoare medie de 5,13 + 6,01 si 0 mediana de 3, majoritatea
pacientilor raportand un impact absent sau redus asupra calitatii vietii, insd aproximativ o
treime au prezentat afectare cel putin moderata.

Analiza de corelatie Spearman a evidentiat o corelatie pozitiva foarte puternica intre
PASI si DLQI (rs = 0,880; p <0,001), indicand faptul ca severitatea clinica a bolii este strans
asociatd cu deteriorarea calitatii vietii. Pacientii cu forme usoare—moderate au avut un DLQI
mediu de 2,49 + 2,61, in timp ce pacientii cu psoriazis sever au avut un DLQI mediu de
11,95 + 6,90. De asemenea, DLQI s-a corelat pozitiv, dar slab, cu varsta (rs = 0,120; p =
0,043) si cu IMC (rs = 0,180; p = 0,002).

Markerii inflamatori sistemici au prezentat corelatii semnificative cu scorul DLQI.
Astfel, DLQI s-a corelat pozitiv cu VSH (rs = 0,252; p < 0,001), fibrinogenul (rs = 0,258; p
< 0,001) si PCR (rs = 0,121; p = 0,040). Totusi, In modelul de regresie liniara multipla,
singurul predictor independent semnificativ al DLQI a fost scorul PASI (B = 0,684; p <
0,001). Modelul a fost semnificativ statistic si a explicat 61,6% din variatia scorului DLQI,
ceea ce sustine faptul ca severitatea clinica este principalul determinant al impactului asupra
calitatii vietii.

Discutiile relevante aferente studiului au evidentiat faptul ca datele obtinute confirma
rolul esential al DLQI in evaluarea pacientului cu psoriazis, acesta oferind informatii
complementare scorurilor obiective de severitate [20, 21]. Desi PASI ramane un instrument
important In practica clinicd, acesta nu surprinde intotdeauna complet povara subiectiva a
bolii [22, 23]. Corelatia foarte puternica dintre PASI si DLQI identificatd in studiul nostru
sustine faptul cd expresia clinica a bolii a reprezentat principalul determinant al afectarii
calitatii vietii, in concordantd cu observatiile conform céarora ameliorarea PASI este, de
regula, asociata cu ameliorarea DLQI [24].

Totodata, rezultatele indica faptul ca impactul bolii asupra calitatii vietii nu este
uniform. Pacientii cu forme severe s-au concentrat mai frecvent in categoriile de impact
moderat, important si foarte important, ceea ce este concordant cu datele recente privind
relatia dintre severitatea clinici si povara pacientului [25]. Tn plus, afectarea unor zone
precum scalpul, fata, palmele, plantele sau regiunea genitald poate avea un impact

disproportionat asupra calitatii vietii, chiar si atunci cand scorul PASI global nu este foarte

10



ridicat [26]. Corelatiile dintre DLQI, IMC si markerii inflamatori sugereaza ca statusul
metabolic si inflamatia sistemica pot contribui la povara bolii, insa efectul lor pare mediat in
principal prin severitatea clinicd. Aceasta observatie este sustinuta si de datele conform
céarora obezitatea poate agrava psoriazisul si poate influenta negativ calitatea vietii [27, 28].
In acelasi timp, biomarkerii inflamatori riman utili intr-un cadru mai larg de stratificare a
pacientului, chiar daca nu au ramas predictori independenti ai DLQI in modelul final [29].
Concluziile celui de-al treilea studiu au fost urmatoarele:
1. Severitatea clinicd a psoriazisului, evaluatd prin scorul PASI, a fost principalul
determinant al afectarii calitatii vietii.
2. Scorul DLQI s-a corelat foarte puternic si semnificativ statistic cu scorul PASI.
3. Pacientii cu forme severe de psoriazis au prezentat valori DLQI semnificativ mai
mari comparativ cu cei cu forme usoare—moderate.
4. IMC s-a corelat slab, dar semnificativ, cu afectarea calitatii vietii.
5. Markerii inflamatori sistemici, respectiv VSH, fibrinogenul si PCR, s-au corelat
semnificativ cu DLQI in analiza univariata.
6. Inmodelul multivariabil, doar scorul PASI a rimas predictor independent al DLQI.
7. Statusul metabolic si inflamatia sistemica par s influenteze calitatea vietii mai ales
indirect, prin relatia lor cu severitatea clinica.
Rezultatele sustin utilizarea DLQI ca instrument complementar scorului PASI si

necesitatea unei evaludri integrate a pacientului cu psoriazis vulgar.

CONCLUZII SI CONTRIBUTII PERSONALE

In urma derularii celor trei studii, pot fi formulate o serie de concluzii generale care
ofera coerentd si validitate cercetdrii in ansamblu si contureaza o perspectiva integrata asupra

psoriazisului ca afectiune sistemicd complexa.

Maisura in care au fost atinse obiectivele de cercetare stiintifica

Studiile realizate au avut ca obiectiv principal analiza relatiei dintre severitatea clinica
a psoriazisului, statusul metabolic, profilul inflamator sistemic, riscul cardiovascular si

impactul asupra calitatii vietii pacientilor.
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Studiul 1 a evidentiat relatia dintre severitatea clinica a bolii si factorii metabolici si
inflamatori, demonstrand existenta unor corelatii semnificative intre scorul PASI, indicele
de masa corporala si markerii inflamatori sistemici. Astfel, a fost atins obiectivul de a
demonstra implicarea inflamatiei sistemice si a statusului metabolic in expresia clinicd a
bolii.

Studiul 2 a analizat relatia dintre psoriazis si riscul cardiovascular, evidentiind faptul
ca pacientii cu forme mai severe ale bolii prezintd un profil biologic caracterizat prin
inflamatie sistemica crescutd si factori de risc cardiovascular asociati. Rezultatele au
confirmat caracterul multisistemic al psoriazisului si au sustinut necesitatea evaludrii

cardiovasculare in aceasta categorie de pacienti.

Studiul 3 a integrat dimensiunea centratd pe pacient prin analiza calitatii vietii,
demonstrand ca severitatea clinica a bolii reprezinta principalul determinant al afectarii
acesteia. Desi statusul metabolic si markerii inflamatori s-au corelat cu DLQI in analizele
univariate, acestia nu au ramas predictori independenti, sugerdnd un efect indirect, mediat
de severitatea clinicad. Obiectivele studiului au fost astfel atinse, iar rezultatele sustin

importanta utilizarii instrumentelor de tip DLQI in evaluarea globala a pacientului.

Perspective si directii viitoare de cercetare

Desi rezultatele obtinute sustin ipotezele formulate, existd in continuare o serie de
aspecte care necesitd investigatii suplimentare. Nu este pe deplin elucidat modul in care
factorii psihosociali, localizarea leziunilor sau comorbiditdtile asociate influenteaza relatia
dintre severitatea clinica si calitatea vietii.

De asemenea, caracterul transversal si retrospectiv al studiilor limiteaza stabilirea unei
relatii de cauzalitate intre variabilele analizate. In acest context, sunt necesare studii
prospective, pe cohorte mai extinse, care sd includa variabile suplimentare si sa permita
dezvoltarea unor modele predictive mai robuste.

Directiile viitoare de cercetare ar putea include integrarea unor biomarkeri
suplimentari, analiza factorilor de stil de viata si utilizarea unor modele bazate pe inteligenta
artificiald pentru stratificarea riscului si personalizarea tratamentului. De asemenea,
investigarea componentelor neuropsihologice ar putea aduce o perspectiva suplimentara

asupra impactului global al bolii.
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Contributiile proprii

* Realizarea unei analize integrate a psoriazisului care coreleazad severitatea clinica,
statusul metabolic, profilul inflamator si riscul cardiovascular intr-un cadru unitar.

* Constituirea si analiza unui lot relevant de pacienti cu psoriazis vulgar, utilizand
variabile clinice, biologice si demografice, Intr-un model observational retrospectiv.

* Demonstrarea rolului inflamatiei sistemice in severitatea clinicd a psoriazisului prin
evidentierea corelatiilor semnificative intre PASI si markerii inflamatori.

* Identificarea indicelui de masa corporala ca factor asociat semnificativ cu severitatea
bolii, sustindnd implicarea statusului metabolic in evolutia psoriazisului.

* Evidentierea relatiei dintre psoriazis si riscul cardiovascular, consolidand conceptul
de boala inflamatorie sistemica multisistemica.

* Elaborarea unui model multivariabil pentru predictia calitatii vietii, demonstrand
rolul dominant al severitatii clinice in determinarea scorului DLQL.

* Propunerea unui model integrat de evaluare si management al pacientului cu
psoriazis, care include parametri clinici, metabolici, inflamatori si impactul asupra calitétii
vietii.

Prin aceste contributii, prezenta tezd aduce un plus de valoare in intelegerea
mecanismelor complexe implicate In psoriazis §i sustine necesitatea unei abordari

multidimensionale si personalizate in managementul acestei patologii.
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