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ENFERMEDAD CORONARIA EN PACIENTES CON PSORIASIS

WALTER MASSON', MARIA L. GALIMBERTI?, CAROLINA L. ANSELMI,
ARTURO CAGIDE', RICARDO L. GALIMBERTI?

'Servicio de Cardiologia, 2Servicio de Dermatologia, Hospital Italiano de Buenos Aires

Resumen Comunicaciones previas asociaron la psoriasis con la enfermedad coronaria. Desconocemos si
en nuestro pais o region existe dicha asociacion. Se realizé un estudio transversal analizando los
datos de la historia clinica electrénica de un sistema de salud de Buenos Aires. Analizamos todos los pacien-
tes mayores de 18 afos con diagndstico de psoriasis entre el 1 de enero de 2003 y el 31 de julio de 2011 y
los comparamos con un grupo control, en una relacion 2:1, obtenido en forma aleatoria del mismo sistema de
salud, apareados por edad y sexo. Determinamos la prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular y de
enfermedad coronaria. Analizamos la asociacion entre la enfermedad coronaria y la psoriasis mediante analisis
uni y multivariado. Se incluyeron 3 833 sujetos (1 286 pacientes con psoriasis y 2 547 controles). La prevalencia
de hipertension arterial (50% vs. 38%, p < 0.001), tabaquismo (25% vs. 17%, p < 0.001), diabetes (12% vs.
8%, p < 0.001) y enfermedad coronaria (4.98% vs. 3.06%, p = 0.003) fue mayor en los sujetos con psoriasis en
comparacion con el grupo control. Independientemente de la edad, la presencia de diabetes, hipertension arterial
o tabaquismo, hubo una asociacion significativa entre la enfermedad coronaria y la psoriasis (OR 1.48, IC95%
1.04-2.11, p = 0.03). En conclusién, en esta poblacion de Buenos Aires, los pacientes con psoriasis tuvieron una
mayor prevalencia de diabetes, hipertension arterial, tabaquismo y enfermedad coronaria. La asociacion entre la
psoriasis y la enfermedad coronaria fue independiente de los factores de riesgo explorados.
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Abstract Coronary artery disease in patients with psoriasis. In previous reports, psoriasis was associated
with an increased rate of coronary artery disease. These data has not been investigated in our
population. We performed a cross-sectional study analyzing data from electronic medical records of a health
system in Buenos Aires. We included all patients older than 18 years diagnosed with psoriasis between January
1, 2003 and July 31, 2011 and compared them with a control group. Controls were selected randomly by strata
of age and sex from the same health system in a 2:1 ratio. We determined the prevalence of cardiovascular risk
factors and coronary heart disease. We analyzed the association between psoriasis and coronary artery disease
by both univariate and multivariate analyzes. In total, 3 833 subjects were included (1 286 with psoriasis and 2
547 controls). The prevalence of hypertension (50% vs. 38%, p < 0.001), smoking (25% vs. 17%, p < 0.001),
diabetes (12% vs. 8%, p < 0.001) and coronary artery disease (4.98% vs. 3.06%, p = 0.003) were higher in the
psoriasis group compared to controls. Regardless age and the presence or absence of diabetes, hypertension
or smoking, there was a significant association between coronary artery disease and psoriasis (OR 1.48, CI95%
1.04-2.11, p = 0.03). In conclusion, in this population of Buenos Aires, psoriasis patients had a higher prevalence
of diabetes, hypertension, smoking, and coronary artery disease. The association between psoriasis and coronary
artery disease was independent of the risk factors explored.
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La psoriasis es una enfermedad inflamatoria crénica de
la piel que puede afectar al 2-3% de la poblacion adulta'. Es
considerada una enfermedad sistémica, en la que la activa-
cién de las vias inflamatorias mediadas por los linfocitos Th1
y Th17, generarian la hiperproliferacion tipica de queratinoci-
tos en la piel, y en algunos pacientes, el desencadenamiento
y perpetuacion de la artritis psoriasica®“. Las anormalidades
inmunoldgicas y la activacion inflamatoria observada en
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los psoriasicos podrian eventualmente asociarse con otros
procesos sistémicos, como la diabetes, la obesidad o la
aterosclerosis®’. A la inversa, las moléculas inflamatorias
producidas en trastornos como la obesidad, la diabetes o
la aterosclerosis podrian influir en la patogénesis de la pso-
riasis mediante la promocién de un estado proinflamatorio.
Teniendo en cuenta este solapamiento fisiopatoldgico, varias
comunicaciones analizaron la asociacion entre psoriasis y
factores de riesgo cardiovascular® 2, Otros estudios realiza-
dos en distintas poblaciones demostraron una asociacion
independiente entre la psoriasis y la enfermedad coronaria
o la mortalidad cardiovascular'®'. Los mecanismos que
contribuirian al desarrollo de la enfermedad coronaria en los
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sujetos con psoriasis serian multifactoriales e incluirian una
mayor prevalencia de factores de riesgo cardiovascular, un
mecanismo intrinseco inflamatorio/inmuno-mediado y fac-
tores no conocidos o0 no evaluados por los ensayos previos.
Los datos en nuestra region son escasos y se desconoce
si existe una asociacién independiente entre la psoriasis y
la enfermedad coronaria. Teniendo en cuenta las conside-
raciones anteriormente descriptas, los objetivos de nuestro
trabajo fueron: 1) Conocer la prevalencia de los factores
de riesgo cardiovascular en una poblacién con psoriasis
en comparacion con un grupo control; 2) Determinar la
prevalencia de enfermedad coronaria en ambos grupos; 3)
Establecer la asociacion independiente entre la enfermedad
coronaria y la psoriasis.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio de corte transversal analizando la informa-
cién de una base de datos secundaria constituida por la historia
clinica electrénica, que constituye el repositorio Unico de datos
hospitalarios. La historia clinica electrénica es un instrumento con
adecuada sensibilidad para el registro de problemas, entendiendo
como “problema” a todo aquello que genera un contacto entre
el paciente y el sistema de salud o que lleva al médico a tomar
alguna conducta en particular'®. Se analizaron todos los pacientes
mayores de 18 afios con diagndstico de psoriasis pertenecientes
al sistema de salud del Hospital Italiano de Buenos Aires (Plan
de Salud), entre el 1 de enero de 2003 y el 31 de julio de 2011,
y se los compard con un grupo control constituido por sujetos
sin psoriasis del mismo sistema de salud, en una relacion 2:1,
seleccionados en forma aleatoria por estratos de edad y sexo. Se
determind la prevalencia de enfermedad coronaria (antecedentes
de infarto agudo de miocardio, angina inestable, angina crénica
estable, angioplastia coronaria o cirugia de revascularizacién
miocardica). Se realizé un andlisis univariado entre las distintas
variables analizadas en el estudio entre los pacientes con y sin
psoriasis. Posteriormente se realizé6 un modelo de regresién
logistica para establecer la asociaciéon entre la presencia de
enfermedad coronaria y la psoriasis, ajustando por la edad (va-
riable continua) y por la presencia o no de diabetes, hipertension
arterial o tabaquismo, expresando los resultados como Odds
Ratio (OR) con su respectivo intervalo de confianza 95% (IC95%).
El indice de masa corporal (IMC) y los parametros bioquimicos
(C-LDL, C-HDL, triglicéridos y glucosa) no se incluyeron en el
analisis multivariado principal ya que dichos datos solo se pu-
dieron obtener en el 31 y 64% de la muestra respectivamente.
Sin embargo, en un andlisis de sensibilidad, desarrollamos un
modelo multivariado secundario ajustando ademas por el IMC y
los parametros bioquimicos. Dicho modelo incluyé solo un tercio
de la poblacion. Se explord sila edad (< 65 vs. = 65 afhos) modi-
ficaba la asociacion entre la psoriasis y la enfermedad coronaria,
mediante la inclusion de un término de interaccion en el modelo
multivariado principal.

Los datos continuos entre dos grupos se analizaron con el test
de t Student si la distribucion de las variables era normal, o con el
test de Wilcoxon Mann Withney si no lo era. El analisis de los datos
categoricos se realizé con el test de Chi-cuadrado. Las variables
continuas se expresaron como media + desvio estandar (DE) mien-
tras que las variables categdricas se expresaron como porcentajes.
Se definié como estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.

El estudio se realizé siguiendo las recomendaciones en in-
vestigacion médica sugeridas por la declaracion de Helsinki, las
guias de buenas practicas clinicas y las normativas del comité
de ética local.
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Resultados

La poblacion total analizada fue de 3 833 sujetos e incluyd
1 286 pacientes con psoriasis y 2 547 controles. El 53%
eran mujeres y la edad media fue de 59 + 18 afos. Los
tratamientos mas comunes utilizados para la psoriasis
fueron los topicos (72%), fototerapia (14%), metotrexate
(7%), acitretina (4%) y etanercept (1%). Las caracteris-
ticas de la poblacion pueden observarse en la Tabla 1.

Los pacientes con psoriasis mostraron un mayor IMC
(27.7 kg/m? vs. 26.7 kg/m2, p = 0.0057) en comparacién con el
grupo control. Del mismo modo, la prevalencia de hipertension
arterial (50% vs. 38%, p <0.001), tabaquismo (25% vs. 17%, p
<0.001) y diabetes (12% vs. 8%, p < 0.001) fue més elevada
en los sujetos con psoriasis en comparacion con los contro-
les. El control glucémico, estimado por la concentracion de
HbA1c, no mostrd diferencias significativas entre la poblacién
diabética con o sin psoriasis (6.8% vs. 7.1%, p = 0.09). En
el grupo de psoriédsicos, se observé una mayor prevalencia
de sobrepeso (IMC = 25y < 30) y obesidad (IMC = 30) en
comparacion con el grupo sin psoriasis (Tabla 1). La mayor
prevalencia de diabetes, tabaquismo e hipertension arterial
hallada en la poblacion psoriasica se observo tanto en los
hombres como en las mujeres (Fig. 1).

La prevalencia de enfermedad coronaria fue mayor en
los psoriasicos que en los sujetos sin la enfermedad (4.98%
vs. 3.06%, p = 0.003). Resultados similares se observaron al
analizar la poblacion segun el sexo (Fig. 2). No hubo diferen-
cias significativas en la proporcion de los eventos coronarios
al comparar ambas poblaciones (psoriasicos vs. controles):
infarto agudo de miocardio 19 vs. 14%; angina inestable 29
vs. 31%; angor crénico estable 1 vs. 7%; angioplastia coro-
naria 35 vs. 36%,; cirugia de revascularizacion miocardica
16 vs. 12%, p = 0.28. Al analizar la poblacién segun la edad,
se observé una mayor prevalencia de enfermedad corona-
ria tanto en los pacientes psoridsicos menores de 65 anos
(1.98% vs. 0.77%, p = 0.014) como en los sujetos con edad
> 65 anos (9.25% vs. 5.94%, p =0.013) en comparacién con
el grupo control. La prevalencia de enfermedad coronaria en
el grupo de pacientes con artritis psoriésica fue del 3.87%,
aunque la muestra fue pequefa (n = 84) y la cantidad de
eventos registrados fue escasa (3).

En el andlisis univariado, los sujetos con psoriasis
tuvieron 66% mas chance de presentar enfermedad co-
ronaria en comparacién con el grupo control (OR 1.66,
IC95% 1.18-2.32; p = 0.003). En el andlisis multivariado,
independientemente de la edad y de la presencia o no de
diabetes, hipertension arterial o tabaquismo, los psoria-
sicos tuvieron en promedio una probabilidad 48% mayor
de presentar enfermedad coronaria en comparacion con
el grupo control (OR 1.48, 1IC95% 1.04-2.11; p = 0.03)
(Tabla 2). No se observé interaccion cuando se analizé
la asociacion entre la psoriasis y la enfermedad coronaria
en pacientes mayores o menores de 65 anos.
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TABLA 1.— Caracteristicas de la poblacion
Poblacién total Psoriasis Control P
(n = 3 833) (n =1 286) (n =2 547)
Variables continuas, media (DE)
Edad, anos 59 (18) 59 (18) 60 (18) 0.07
Colesterol total, mg/dI* 196 (42) 195 (43) 197 (41) 0.32
C-HDL, mg/dI* 52 (15) 51 (14) 53 (15) 0.07
C-LDL, mg/dI* 122 (34) 121 (35) 122 (34) 0.45
Triglicéridos, mg/dl* 117 (80) 119 (69) 114 (89) 0.14
Glucemia, mg/dl 101 (25) 101 (26) 101 (25) 0.77
Creatinina, mg/d| 0.9 (0.6) 0.9 (0.6) 0.9 (0.6) 0.56
HbA1c, % 6.9 (1.2) 71 (1.4) 6.8 (1.1) 0.09
IMC, k/m2** 27.2 (6) 27.7 (6) 26.7 (5) 0.006
Presién arterial sistolica, mm Hg 126 (20) 126 (20) 126 (20) 0.92
Presién arterial diastélica, mm Hg 76 (12) 76 (13) 76 (12) 0.63
Variables categdricas, %
Sexo femenino 53 54 53 0.34
Tabaquismo 20 25 17 <0.001
Hipertension arterial 42 50 38 <0.001
Diabetes mellitus 9 12 8 <0.001
Artritis psoridsica - 6,5 - -
Sobrepeso** 41 43 40 <0.001
Obesidad** 27 30 24 <0.001
DE, desviacion estandar; IMC, Indice de masa corporal.
*Los datos fueron recolectados en el 64% de la muestra.
***| os datos fueron recolectados en el 31% de la muestra.
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Fig. 1.— Prevalencia de diabetes, tabaquismo e hipertension
arterial segun el sexo

En el andlisis de sensibilidad, analizando solamente la
muestra con la informacién completa (IMC y parametros
bioquimicos), se observd igualmente una asociacion
significativa entre la enfermedad coronaria y la presencia
de psoriasis (OR 1.87,95% 1.00-3.57, P =0.048) (Tabla 2).

Discusion

La informacion publicada en los ultimos afios sugiere que
las anormalidades inmunoldgicas observadas en pacien-

Fig. 2.— Prevalencia de enfermedad coronaria en la poblacion
total y segun el sexo

tes con psoriasis podrian predisponer a otras enfermeda-
des con una raiz fisiopatoldgica inflamatoria, incluyendo
a la aterosclerosis y a la enfermedad vascular precoz'.
Esta hipétesis no es exclusiva para la psoriasis, ya que se
ha planteado para otras condiciones pro-inflamatorias con
un sustrato autoinmune, como ser la artritis reumatoidea
o el lupus eritematoso sistémico™ '°.

Si bien el impacto psicosocial negativo observado en
los pacientes psoriasicos fue inicialmente considerado
la Unica razén para explicar el aumento de peso, cada
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TABLA 2.— Asociacion entre la psoriasis y la enfermedad coronaria. Analisis univariado y multivariado

Analisis univariado

Andlisis multivariado
Modelo secundario (ii)

Analisis multivariado
Modelo primario (i)

OR
1.66

1C95% p
Enfermedad 1.18-2.32 0.003

coronaria

OR
1.48

1C95% p
1.04-211  0.03

OR
1.87

1C95% p
1.00-3.57  0.048

OR, Odds Ratio; 1C95%, Intervalo de confianza 95%.
(i) Ajustado por la edad, diabetes, tabaquismo e hipertension.

(i) Ajustado por la edad, diabetes, tabaquismo, hipertension, indice de masa corporal, C-LDL, C-HDL, triglicéridos y glucemia. Este modelo

incluyd aproximadamente un tercio de la muestra.

vez mas evidencia sostiene la hipétesis inflamatoria. El
factor de necrosis tumoral alfa y otras citoquinas, molé-
culas proinflamatorias involucradas en la psoriasis, son
producidas por el tejido adiposo y se han encontrado
aumentadas en sujetos obesos® 2'. Herron y col. pu-
blicaron uno de los primeros estudios epidemioldgicos
que demostraron una mayor prevalencia de obesidad y
tabaquismo en sujetos psoriasicos??. En nuestro trabajo
hemos encontrado, coincidentemente con la bibliografia,
una mayor prevalencia de obesidad y tabaquismo en los
sujetos con psoriasis.

Uyanik y col. analizaron los cambios en el perfil lipidico
en los pacientes psoriasicos®. Coincidiendo con dicho
estudio, nuestro trabajo no demostré diferencias signifi-
cativas en las concentraciones plasmaticas de colesterol
total o C-LDL. Sin embargo, en nuestro caso, tampoco
encontramos diferencias en el nivel de triglicéridos, y el
nivel de C-HDL observado en los sujetos psoridsicos fue
ligeramente inferior que en el grupo control.

Los mecanismos fisiopatolégicos que explican la
relacién entre la psoriasis y la diabetes o la hipertension
arterial son poco claros, aunque, nuevamente, el estado
inflamatorio crénico podria jugar un rol preponderante.
Otras teorias sobre la relacion entre la hipertension y la
psoriasis incluyen los efectos producidos por la angio-
tensina Il y la endotelina-1 sobre la funcién endotelial?*.
Finalmente, nuestros hallazgos coinciden con informes
previos al demostrar una mayor prevalencia de diabetes
e hipertension arterial en la poblacidn con psoriasis? 6.
Sin embargo, en nuestro trabajo, la prevalencia de dichos
factores de riesgo fue mas elevada (50% de hipertensos,
12% de diabéticos). Como se trata de una muestra hos-
pitalaria y no de una muestra de la poblacién general,
podrian explicarse dichos hallazgos.

Otros estudios publicados demostraron una mayor
incidencia de enfermedad coronaria en la poblacion
psoriasica, aun ajustando por los factores de riesgo
cardiovascular clasicos' . Si bien la principal explica-
cion seria la activacion inflamatoria, es posible que la
asociacion entre la psoriasis y la enfermedad coronaria
esté mediada en parte por otros factores, como el estrés
psicosocial, el sedentarismo, los tratamientos utilizados

en la psoriasis o la poca adherencia a las medidas de
prevencion cardiovascular recomendadas por el médico.
Nuestros hallazgos también demostraron una mayor
prevalencia de enfermedad coronaria en los sujetos con
psoriasis, aun ajustando por la edad, la presencia o no de
diabetes, hipertension arterial o tabaquismo. A diferencia
de los estudios que demostraron una asociacion mas
fuerte en los sujetos jovenes'®, no hubo modificacion de
efecto por la edad en nuestro estudio.

La informacion epidemioldgica sobre la psoriasis
en nuestra region es limitada, y raramente discute la
relacion con los factores de riesgo cardiovascular o la
enfermedad coronaria®”3'.

Afortunadamente, en algunas recientes guias de prac-
tica clinica, la psoriasis aparece como una enfermedad
asociada con un mayor riesgo cardiovascular®®. Sin embar-
go, Ahlehoffy col. mostraron que los pacientes psoriasicos
reciben menos tratamientos preventivos para el control de
los factores de riesgo en comparacion con los sujetos sin la
enfermedad®. Es decir, no solo los psoridsicos presentan
una mayor prevalencia de factores de riesgo, sino que
ademas estarian subtratados. Considerar a los pacientes
psoriasicos como sujetos con un mayor riesgo coronario,
implicaria optimizar la pesquisa de los factores de riesgo
cardiovascular y controlar mas intensivamente dichos
factores de riesgo en este grupo particular de pacientes.

Por las caracteristicas del disefio (corte transversal) y
por el origen de los datos (base de datos hospitalaria infor-
matizada), no se descartan sesgos y factores de confusion.
El ajuste por el IMC no fue incluido en el modelo principal
dado que dicho dato pudo obtenerse sélo en un tercio de
la poblacion. Del mismo modo, otros datos como la gra-
vedad de la psoriasis o ciertos parametros bioquimicos no
pudieron obtenerse en toda la poblacion. Finalmente, no
necesariamente la poblacién de nuestro estudio (poblacién
hospitalaria) representa a la poblacién general.

En conclusion, en esta poblacion del sistema de Salud
del Hospital Italiano de Buenos Aires, los pacientes con
psoriasis mostraron una mayor prevalencia de diabetes,
hipertension arterial, tabaquismo, y enfermedad coronaria.
La asociacion entre la enfermedad coronaria y la psoriasis
fue independiente de los factores de riesgo explorados.
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La enfermedad aterosclerética es la principal causa

de morbi-mortalidad. En dicho contexto, la psoriasis po-
dria predecir un mayor riesgo de desarrollar enfermedad
cardiovascular. La modificacion de los factores de riesgo
tradicionales a partir de cambios en el estilo de vida, como
ser la recomendacion de una alimentacion saludable, la
cesacion tabaquica o la indicacion de actividad fisica,
sumado a la prescripcién de drogas preventivas, podrian
tener una particular importancia en la reduccion del riesgo
cardiovascular en individuos con psoriasis.

Conflictos de interés: Ninguno de los autores declara tener
conflictos de interés.
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