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RESUMO - Introducgéo: A psoriase é uma dermatose inflamatéria crénica com impacto significativo na qualidade de vida
e multiplas comorbilidades, com reconhecimento classicamente atribuido aos fatores de risco cardiovascular. Recentemente
tem-se destacado a relagdo com as comorbilidades psiquidtricas. Material e Métodos: Estabeleceu-se como objetivo primd-
rio avaliar a prevaléncia de psicofdrmacos na medicacdo habitual dos doentes hospitalizados com o diagnéstico de psoriase.
Realizou-se um estudo de caso-controlo no Servigo de Dermatologia do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, entre
2010 e 2015, partindo da medicagéo habitual. Os farmacos foram agrupados pela classificacdo do INFARMED. Definiram-
-se como objetivos secunddrios comparar a prevaléncia de fdrmacos para tratamento de fatores de risco cardiovascular
nos dois grupos e reunir informac@o sobre comorbilidades psiquidtricas disponivel nos processos clinicos dos doentes hos-
pitalizados com psoriase. A andlise estatistica foi realizada recorrendo ao software STATA 14 e a significancia estatistica foi
definida para p<0,05. Resultados: O grupo com psoriase era constituido por 79 doentes, 67% do sexo masculino, 33% do
sexo feminino e idade média de 59,30+17,17 anos. Observou-se uma associagdo entre psoriase e consumo de férmacos do
sistema nervoso central, particularmente psicofdrmacos, sobretudo ansioliticos e antipsicéticos (p<0,01), com 63% dos doen-
tes medicados com pelo menos um psicofdrmaco. Verificou-se também associagéo entre psoriase e medicacéo regular com
anti-hipertensores (p<0,05). A referéncia a diagnésticos psiquidtricos nos processos clinicos era, frequentemente, imprecisa
ou inexistente. Concluséo: Os resultados salientam o peso do consumo de psicofdrmacos e reforcam estudos prévios sobre
a subavaliagéo em psicopatologia dos doentes com psoriase. Salienta-se a importéncia da avaliacdo holistica nas patologias
da psicodermatologia.
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Psoriasis, Psychotropic Drugs and Psychiatric
Comorbidities: A Case-Control Study with Inpatients

ABSTRACT - Introduction: Psoriasis is a chronic inflammatory dermatosis with significant impact on quality of life and multiple
comorbidities, with recognition especially given to cardiovascular risk factors. Recently it has been highlighted the high prevalence
of psychiatric comorbidities. Methods: The primary outcome was to assess the prevalence of psychotropic drugs in the chronic
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medication of patients with diagnosis of psoriasis. We performed a case-control study at the Department of Dermatology of Coim-
bra Hospital and University Centre, between 2010 and 2015. The results were compared with age- and gender-matched controls.
The medication was grouped according to the INFARMED. The secondary outcome was to compare the prevalence of treatments
for cardiovascular risk factors in both groups and to compile the information on psychiatric comorbidities available in the medi-
cal records of the psoriasis patients included in this study. The data were processed by STATA 14 and statistical significance was
considered when p<0.05. Results: The sample consisted of 79 patients, 67% male and 33% female, mean age of 59.30+17.17
years. There was association (p<0.01) between psoriasis and psychotropic drugs, especially anxiolytics and antipsychotics, with
63% of patients with at least one psychotropic drug. It was found an association between psoriasis and antihypertensive drugs
(p<0.05). Frequently, psychiatric diagnoses were not mentioned or were inaccurately described in the medical records. Conclu-
sion: The results highlight the high prevalence of psychotropic drugs and reinforce previous studies about the lack of assessment
of psychopathology in dermatology, a topic of high relevance in patients with psychodermatologic diseases, such as psoriasis.
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INTRODUCAO

Estudos recentes t¢m mostrado a prevaléncia elevada
de fatores de risco cardiovascular nos doentes com psoria-
se e que a sua otimizacdo se correlaciona com periodos
mais longos de remissédo da dermatose.! Menos referida
tem sido a sua relacdo com perturbagdes psiquidtricas,
com as quais também partilha mecanismos etiopatogéni-
cos.? No caso particular do stress psicossocial, tem sido
defendido o envolvimento conjunto do sistema nervoso pe-
riférico, do eixo hipotdlamo-hipéfise-suprarrenal, do siste-
ma simpético adreno-medular e do sistema imunitdrio na
compreensdo do seu papel na etiopatogénese e evolugdo
da psoriase.® Por outro lado, diversos estudos tém mos-
trado a prevaléncia elevada de comorbilidades psiquié-
tricas nos doentes com psoriase. Por exemplo, um estudo
de caso-controlo elaborado por Kumar S et al observou
uma prevaléncia de 84% (p<0,0001).* Algumas dessas
comorbilidades podem resultar do impacto psicossocial
associado &s dermatoses crénicas.” No entanto, vdrias
perturbagdes psiquidtricas partilham com a psoriase me-
canismos bioquimicos j& conhecidos.?

De entre as comorbilidades nos doentes com psoria-
se, destacam-se as perturbag¢des da ansiedade, perturba-
¢des depressivas, perturbagdo bipolar, perturbacdes do
comportamento alimentar, perturbacées da personalida-
de, esquizofrenia e outras psicoses, disfungdes sexuais,
perturbagdes do sono, perturbagdes somatoformes e per-
turbacdes relacionadas com o consumo de substdncias.?
A presenga de psicopatologia nos doentes com psoriase
e o impacto na qualidade de vida foram subvalorizados
durante muito tempo, contudo, esta relagdo tem tido um
reconhecimento crescente nos Ultimos anos.® Tem sido
apontado que os doentes com psoriase sofrem um im-
pacto na qualidade de vida equivalente ao verificado em
doentes com outras patologias crénicas, por exemplo, car-
diorrespiratérias.’

Face ao exposto, entendemos ser necessdrio conhecer
as comorbilidades dos doentes que seguimos no nosso
Servico, com destaque para a andlise da prevaléncia de
consumo de psicofdrmacos, comorbilidades psiquidtricas,e
sua relevancia clinica.
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OBIJETIVO

O presente estudo teve como objetivo primério determi-
nar a prevaléncia de consumo habitual de psicoférmacos nos
doentes com diagnéstico principal de psoriase, hospitaliza-
dos no Servico de Dermatologia e Venereologia do Centro
Hospitalar e Universitdrio de Coimbra. Definiram-se como
objetivos secunddrios comparar a prevaléncia de consumo
habitual de fdrmacos para fatores de risco cardiovascular nos
dois grupos e reunir a informagéo sobre comorbilidades psi-
quidtricas disponivel nos processos clinicos dos doentes hos-
pitalizados com psoriase.

MATERIAL E METODOS

Para caracterizar a medicacdo habitual dos doentes com
psoriase foi, primeiramente, realizado um estudo retrospetivo
com base na avaliagdo dos ficheiros clinicos em papel e nas
prescricdes médicas eletronicas prévias dos doentes com pso-
riase hospitalizados no Servico de Dermatologia e Venereo-
logia do Centro Hospitalar e Universitério de Coimbra, entre
2010 a 2015, sem registo da identificagdo dos doentes e de
acordo com os procedimentos éticos. Foram idenfificados
os medicamentos habitualmente consumidos pelos doentes,
que foram agrupados de acordo com a classificag@o propos-
ta pelo INFARMED. Dentro dos grupos farmacolégicos mais
prevalentes, identificaram-se os subgrupos de farmacos mais
prescritos. Nos processos clinicos foram também recolhidos
o registo dos diagnésticos psiquidtricos estabelecidos até &
data do estudo.

Numa segunda fase, foi constituido um grupo controlo,
emparelhado por idade e sexo, constituido por doentes sub-
metidos a septoplastia no Servigo de Otorrinolaringologia do
Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra. Doentes com
sindrome de apneia obstrutiva do sono foram excluidos deste
grupo por apresentarem risco cardiovascular superior ao da
populacdo normal. O cdlculo da populagéo do estudo foi
realizado com recurso ao software Statcalc Epi Info™ estabe-
lecendo uma razdo de 1:1 entre casos e controlos, um poder
de estudo de 90%, um odds ratio de 4 e um nivel de confianca
de 95%. Foi, entéo, efetuada uma avaliacéo de caso-controlo
para comparacdo da prevaléncia global de consumo de me-
dicagdo do sistema nervoso central (SNC), cardiovascular e
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metabdlica. Foi comparado o consumo de cada subgrupo de
farmacos entre os dois grupos. A andlise estatistica foi reali-
zada com recurso ao software STATA 14, recorrendo aos tes-
tes t-student para amostras independentes e Chi-quadrado. A
significancia estatistica foi definida para p<0,05.

RESULTADOS

No Servico de Dermatologia e Venereologia do Centro
Hospitalar e Universitédrio de Coimbra, de 2010 a 2015,
houve 79 doentes hospitalizados por psoriase, 67% do sexo
masculino, 33% do sexo feminino, variagéo de idades entre
23 e 97 anos e média 59,30+17,17 anos, como se apresen-
ta na Tabela 1. A duragdo média da psoriase situou-se entre
os 19,6+14,8 anos e este grupo incluiu doentes com psoriase
eritrodérmica (14), psoriase pustulosa nas formas generali-
zada e anular (5) e psoriase crénica em placas (60) com ne-
cessidade de intfroducdo de medicag@o sistémica e realizacdo
de fototerapia (PUVA e UVB 311). Incluiu, ainda, os doentes
com indicacdo para tratamento sistémico, mas mé adeséo
terapéutica ou dificuldades econémicas, sendo hospitalizados
apenas para cumprirem tratamento tépico adequado naque-
le periodo.

O tipo de psoriase mais prevalente foi a psoriase crénica
em placas (76%) (Fig. 1) e os motivos de internamento mais
frequentes foram, por ordem decrescente, o internamento
para otimizagdo terapéutica (tépica ou sistémica) (63%), pso-
riase eritrodérmica (18%) e a realizag@o de fototerapia (9%).

Tipos de Psoriase
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Figura 1 - Doentes hospitalizados com psoriase de 2010 a 2015
tipos de psorfase.

A restante percentagem corresponde aos doentes hospitaliza-
dos para esclarecimento da sua dermatose, tendo sido pos-
teriormente confirmado o diagnéstico de psoriase, e doentes
hospitalizados para tratamento de efeitos adversos de tera-
péutica sistémica. Relativamente aos tratamentos sistémicos
anti-psoridticos que os doentes se encontravam a fazer ou
que & tinham feito previamente, a acitretina estava descrita
em 28 (35%), o metotrexato em 13 (16%), a ciclosporina em
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2 e o etanercept em 1. Vinte e nove doentes (37%) faziom
apenas tratamento tépico, embora com indicagdo para trata-
mento sistémico, como indicado anteriormente.

A medicacdo concomitante habitual mais comum no
grupo de doentes com psoriase foi, globalmente considera-
da, a medicacdo do grupo do SNC, num total de 51 doen-
tes (65%), e a medicagdo do aparelho cardiovascular em 50
doentes (63%).

Os subgrupos de fédrmacos mais prescritos para trata-
mento de comorbilidades na psoriase foram, por ordem de-
crescente: os anti-hipertensores em 42 (53%), os ansioliticos,
sedativos ou hipnéticos em 38 (48%), os antipsicéticos em 23
(29%), os antidepressivos em 22 (28%), os antidislipidémicos
em 18 (23%) e a insulina ou antidiabéticos orais em 18 (23%).

Verificou-se, ainda, que 50 (63%) dos doentes com pso-
riase se encontravam medicados com pelo menos um psico-
farmaco (ansioliticos, sedativos ou hipnéticos, antidepressivos
ou antipsicéticos). Por outro lado, 47 (59%) utilizavam pelo
menos um farmaco do grupo do aparelho cardiovascular do
INFARMED (anti-hipertensores ou antidislipidémicos) ou do
grupo dos medicamentos usados no tratamento das doen-
cas endécrinas (antidiabéticos orais ou insulina), ou seja, 59%
dos doentes estavam medicados com pelo menos um féarma-
co para otimizagéo terapéutica de fatores de risco cardio-
vascular (anti-hipertensores, antidislipidémicos, insulina ou
antidiabéticos orais). Dentro do subgrupo dos psicofdrmacos,
no grupo de doentes com psoriase, a tendéncia era maior
para o maior consumo de ansioliticos (p<0,05) e, dentro do
subgrupo da medicacdo cardiovascular, para o consumo de
anti-hipertensores (p<0,05).

No grupo controlo, constituido por 79 doentes, 30 do
sexo feminino e 49 do sexo masculino e idade média de
59,92+7,97 (Tabela 1), 22 doentes (28%) consumiam psi-
cofdrmacos, uma percentagem significativamente inferior re-
lativamente aos 63% encontrados na populagéo de doentes
com psoriase estudados. Observou-se, assim uma diferenca
estatisticamente significativa para a associac@o do grupo com
psoriase e o consumo de farmacos do SNC, particularmente
psicofdrmacos, com destaque para os ansioliticos e antipsi-
céticos, particularmente tiaprida (p<0,01), mas a diferenca
néo se revelou estatisticamente significativa para a associa-
¢@o com o consumo de antidepressivos (p>0,05). A Tabela 1
apresenta, também, as associa¢des encontradas entre a pso-
riase e o consumo de outros fdrmacos, em comparacdo com
o grupo controlo.

Apés andlise dos registos dos processos clinicos, e de acor-
do com a classificacdo do Manual de Diagnéstico e Estatistica
das Perturbagées Mentais 5.2 edicGo (DSM-5),8 verificou-se,
ainda, que havia referéncia a perturbacées relacionadas com
o consumo de substancias (ndo apenas alcodlica, mas tam-
bém cannabis e tabaco) em 32 doentes, correspondendo a
40,5% do total da populagéo com psoriase estudada, estan-
do o diagnéstico de perturbagao relacionada com o élcool
confirmado em 29 desses 32 doentes. Havia referéncia & pre-
senca de perturbagdes do sono em 10 doentes com psoriase,
correspondente a 13% desta populacdo. Apesar de em 19
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Tabela 1 - Psoriase e Grupo Controlo — caracteristicas e medicacéo habitual (classificacdo de acordo com
INFARMED).

NUmero total de doentes
* N sexo feminino 26 (33%) 30 (37%) —0.506
* N sexo masculino 53 (67%) 49 (63%) p=t
Idade média 59,30 = 17,17 57,92 = 7,97 p=0.5181
N(%) Medicacdo SNC 52 (65%) 22 (27%) p<0,001
Psicoférmacos 0 (63%) 22 (27%) p<0,001
¢ Ansioliticos 8 (48%) 13 (16%) p<0,001
* Antidepressivos 2 (27%) 17 (21%) p=0,356
* Antipsicéticos 3 (29%) 2 (2%) p<0,001
N(%) Medicagéo Ap. Cardiovascular 50 (63%) 30 (37%) p=0,001
¢ Anti-hipertensores 42 (53%) 23 (29%) p=0,002
¢ Antidislipidémicos 18 (22%) 25 (31%) p=0211
o L
N(%) Medlcu?ao. usados no tratamento das 20 (25%) 6 (7% p=0,003
doencas endécrinas
Met.ilc'agc'zo' diabetes mellitus 2 (antidiabéticos 18 (22%) 9 (11%) 0,057
orais/insulina)

doentes (24%) haver referéncia nos processos quanto & pre-
senca de uma perturbacdo de ansiedade e também em 19
doentes de uma perturbagdo depressiva, ndo estava, contudo,
especificado o subtipo. Em oito doentes (10%) coexistiam os
diagnésticos de perturbacdo de ansiedade e depressiva. Em
dois doentes havia um diagnéstico do grupo da esquizofrenia
e outras perturbagdes psicéticas, um doente tinha perturba-
¢@o bipolar, num doente havia um diagnéstico de perturba-
¢Go da personalidade borderline e, ainda, num doente havia
registo de diagndstico de perturbagéo pds-stress traumdtico.
Néo havia registo de outras perturbacdes psiquidtricas.

DISCUSSAO

Os resultados apresentados demonstram o consumo ele-
vado de psicofdrmacos e férmacos do grupo cardiovascular,
sobretudo ansioliticos e anti-hipertensores, pelos doentes
com psoriase estudados.

Cerca de 63% dos doentes estudados estdo medicados
com psicofdrmacos. A referéncia a diagnésticos psiquidtri-
cos nos processos foi observada numa percentagem infe-
rior a presenca de psicoférmacos na medicacdo habitual de
muitos dos doentes, sublinhando a avaliagéo pouco profun-
da neste &mbito. De facto, & semelhanca do que tem sido
descrito na literatura, ainda que a associacgéo entre patolo-
gia psiquidtrica e dermatose seja bem conhecida, hd uma
tendéncia para a sua subavaliagéo e orientagd@o terapéu-
tica.? Por outro lado, assumindo que nem todos os doentes
que tém psicopatologia estdo medicados, estimamos que a
prevaléncia de comorbilidades psiquidtricas possa até ser
superior. Comparando, globalmente, os dados obtidos com
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o grupo controlo, torna-se ainda mais evidente o impac-
to dos resultados, que sugerem que estes doentes merecem
uma avaliagéo no dmbito da psicopatologia mais aprofun-
dada, & semelhanga do que tem sido feito com as comorbi-
lidades cardiovasculares.

Néo é, no entanto, possivel precisar, apenas com base
na medicagéo prescrita e na informag@o dos processos,
quais os diagndsticos psiquidtricos exatos presentes nestes
doentes. Fleming P et al'® descreveram uma prevaléncia de
perturbagdes da ansiedade na psoriase de 7 a 48%, numa
percentagem sempre estatisticamente significativa compara-
tivamente com controlos sauddveis. Na nossa populagéo, a
prevaléncia encontrada situa-se dentro do intervalo obser-
vado por Fleming P et al.

A ligacdo entre as perturbacdes da ansiedade e a pso-
riase pode ser compreendida quer considerando a psoria-
se como fator etiolégico para o desenvolvimento de uma
perturbacéo da ansiedade, quer pela possivel associagdo
de uma perturbacdo da ansiedade & etiopatogénese da
psoriase.? A desregulacdo do eixo hipotédlamo-hipéfise-
-suprarrenal, na sequéncia do stress psicossocial (e de uma
perturbag@o de ansiedade), contribui para a gravidade de
patologias inflamatérias crénicas, de que é exemplo a pso-
riase.”’ Os niveis elevados de citocinas pré-inflamatérias dai
decorrentes, nomeadamente de fator de necrose tumoral
alfa (TNF-a) e interleucina 6 (IL-6), ttm um papel na fisiopa-
tologia das placas de psoriase e sua exacerbacdo e modi-
ficam o metabolismo da serotonina, da norepinefrina e da
dopamina no sistema limbico e nicleos da base, permitin-
do explicar também a associag@o da psoriase & depressao,
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num circulo vicioso.? Contudo, na populagéo psoridtica estu-
dada, apesar do maior consumo de psicofdrmacos relativa-
mente ao grupo controlo, ndo se encontrou uma prevaléncia
do consumo de antidepressivos estatisticamente superior ao
grupo controlo. Admitimos, porém, que a prevaléncia de de-
pressdo possa ser superior, estando, provavelmente, como
discutido, subavaliada. Por fim, h& que considerar as per-
turbagdes da ansiedade secundérias ao impacto social de
ter uma dermatose crénica e ainda a presenca, caracteris-
tica nestes doentes, de esquemas mal-adaptativos precoces
e alexitimia, que podem também contribuir para explicar
a elevada prevaléncia de perturbacées da ansiedade nos
doentes com psoriase.'?'3

Os resultados mostraram uma associagdo estatistica-
mente significativa entre o grupo de doentes com psoriase
e o consumo de antipsicéticos, sobretudo tiaprida. Este far-
maco é frequentemente prescrito a doentes com diagnéstico
de perturbacéo relacionada com o consumo de élcool com
seguimento em Psiquiatria. Naldi L et al tinham j& descrito
maior risco para psoriase entre os individuos com abuso de
dlcool e nos fumadores.' Estudos mais recentes tém confir-
mado a associacdo da psoriase a perturbagdes relaciona-
das com o consumo de substancias, numa prevaléncia que
néo deve ser subestimada.'>'¢ Esta prevaléncia pode ainda
ser compreendida pelo facto de o alcoolismo e o tabagismo
funcionarem, muitas vezes, como mecanismos mal-adap-
tativos de coping, associando-se, frequentemente, a outras
comorbilidades da psoriase, como uma perturbacéo da an-
siedade ou depressiva.'”

Foi observada uma percentagem pequena de perturba-
¢des do sono e ndo se verificou nenhuma referéncia nos
processos quanto & presenca ou auséncia de disfungdes se-
xuais. Estima-se, porém, que mais de metade dos doentes
com psoriase terd perturbagdes do sono.?'® Por outro lado,
Sampogna F et al reportaram que a prevaléncia de disfun-
¢des sexuais nos doentes com psoriase se situa entre 35,5%
e 71,3%." Um estudo recente numa populagdo portuguesa
de doentes com psoriase observou uma prevaléncia de dis-
fungéo eréctil de 61,5%.2° Atendendo aos nossos resultados,
entendemos que o menor nUmero/auséncia de casos des-
critos de disfuncéo sexual nos processos dos nossos doentes
pode ser explicado por diferencas nas populacdes estuda-
das e, nGdo menos importante, pela eventual subavaliacdo
das comorbilidades psiquidtricas, dos efeitos adversos de
alguns tratamentos sistémicos anti-psoridticos e do rebate
da psoriase na vida sexual, aspetos raramente pesquisado
de forma objectiva durante a avaliagéo do doente com pso-
riase.

Salientamos, dentro das limitagdes do trabalho, o facto
de ndo ter sido possivel reunir informagéo quantitativa quan-
to & avaliacdo da gravidade clinica dos doentes estudados.
No entanto, ndo dispondo, em muitos dos processos, de ins-
trumentos de avalia¢do da gravidade da psoriase, podemos
considerar que a populacéo de doentes hospitalizados cor-
responde a um grupo de doentes de maior gravidade clini-
ca considerando vdrios pontos. Efetivamente, como exposto
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nos resultados, o grupo de doentes com psoriase considera-
dos incluiu, maioritariamente, doentes com psoriase eritro-
dérmica, pustulosa generalizada e crénica em placas com
necessidade de tratamento sistémico. Poderemos considerar,
assim, que se trata de um grupo de doentes com psoriase
com maior gravidade clinica, podendo a prevaléncia de co-
morbilidades ser mais elevada por esse motivo. Contudo, a
comparagéo com o grupo controlo salienta a importancia
da associagdo entre psoriase e psicopatologia, ficando a re-
levéncia da sua avaliacdo ainda mais reforcada. Serd inte-
ressante, futuramente, um estudo com incluséo dos doentes
com psoriase de menor gravidade.

Face ao exposto, entendemos que a avaliagao global de
todas as comorbilidades da psoriase pode melhorar a orien-
tag@o destes doentes, mediante um diagnéstico completo e
orientacdo terapéutica em conformidade, numa abordagem
holistica, especialmente relevante nas patologias da psico-
dermatologia.?!?2

CONCLUSAO

Considerando sobretudo a medicagao habitual dos doen-
tes, podemos inferir que as comorbilidades psiquidtricas e
cardiovasculares t8m uma prevaléncia clinicamente signifi-
cativa nos doentes com psoriase. O presente estudo refor-
ca resultados previamente publicados sobre prevaléncia de
comorbilidades psiquidtricas nos doentes com psoriase. Ape-
sar de a presenca de fatores de risco cardiovascular ser mais
extensamente estudada e considerada na prdtica clinica, a
prevaléncia de psicopatologia e a sua associa¢do com a pso-
riase, deve ser, também, lembrada na avaliagéo destes doen-
tes e tida em consideracdo nas opgdes terapéuticas.
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