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REVISAO SISTEMATICA

RESUMO

Este artigo tem por objetivo explorar a literatura médica vigente acerca das manifestacdes
psicoticas e sintomas neuropsiquidtricos relacionados ao Lupus Eritematoso Sistémico (LES).
Foram utilizadas as bases de dados: PubMed, Scielo, Uptodate, ScienceDirect e Google
Académico. Apds selecdo, os artigos foram submetidos a critérios de inclusdo e exclusdo para
producdo revisdo sistematica. Conclui-se que as manifestacdes neuropsiquiatricas no LES trazem
disfungdes significativas a qualidade de vida, funcionalidade e estado geral de saude dos
pacientes.
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PSYCHOTIC MANIFESTATIONS AND OTHER PSYCHIATRIC
CONDITIONS CAUSED BY SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS
(SLE): AN INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT

This article aims to explore the current medical literature on psychotic manifestations and
neuropsychiatric symptoms related to Systemic Lupus Erythematosus (SLE). The following
databases were used: PubMed, Scielo, Uptodate, ScienceDirect and Google Scholar. After
selection, the articles were subjected to inclusion and exclusion criteria to produce a
systematic review. It is concluded that neuropsychiatric manifestations in SLE bring significant
dysfunction to the quality of life, functionality and general health of patients.
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INTRODUCAO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é definido como uma doenca inflamatoria
sistémica autoimune que contém preferéncia pela pele e articulagdes. Em algumas
formas, o LES pode ser limitado a manifestacbes cutaneas isoladas, contudo o
acometimento de diversos sistemas - renal, nervoso, cardiaco e pulmonar- sdo comuns

principalmente em crises agudas e formas graves.

Além da presenca de lesdes cutaneas fotossensiveis, o hash malar -comumente
chamado de “asa de borboleta”- é um sinal extremamente caracteristico. Inicialmente
o quadro clinico avanga lentamente, cursando com intensidade progressiva e
possibilidade de agudizacdo denominada crise lUpica. O curso clinico intercala entre
periodos de remissdo e exacerbacdo, sendo a conduta terapéutica focada em
minimizacdo de danos, controle da patologia -objetivando a manutencdo do periodo de

remissdo- e tratamento dos sintomas e complica¢bes associados?.

Devido a melhores condicGes de tratamento e acesso, ha uma crescente nas
taxas de sobrevida de pacientes acometidos por LES e consequentemente, maior
prevaléncia. Contudo, a presenca frequente de dor, limitacdo de atividades sociais,
fadiga, ansiedade e depressao -além dos sintomas especificos- permanecem como
grandes agravantes a qualidade de vida. O acometimento por doencas crbnicas é
apontado como um dos principais causadores de baixa qualidade de vida e mudanca nos
padrdes cotidianos, caracterizando, assim, o LES como fator de risco para sofrimento
psiquico3.

As manifestacBes neuropsiquidtricas associadas ao LES sdo diversas, nao se
limitando somente ao fator psicoldgico. O sofrimento psiquico e alteragdes bioldgicas
concomitantes, tornam tais individuos mais suscetiveis ao desenvolvimento de
transtornos psiquiatricos. E importante destacar a existéncia de tropismo dos
imunocomplexos com o Sistema Nervoso Central (SNC) -principalmente quando ha
presenca do autoanticorpo Anti-P- ocasionando um quadro especifico denominado

“neurolipus” com diversas manifestacdes clinicas?.
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METODOLOGIA

O trabalho se trata de uma revisdo sistematica de carater qualitativo realizada
no primeiro semestre de 2024. As bases de dados utilizadas foram: PubMed, Scielo,
Uptodate, ScienceDirect e Google Académico. Foram selecionados 32 artigos

posteriormente submetidos aos critérios de inclusdo e exclusao.

Apds aplicados os critérios, 12 trabalhos permaneceram como base, sendo os
critérios de inclusdo: artigos em inglés, portugués e espanhol publicados entre 2012 e
2024 com significancia estatistica preferencial de P<0,05 que se enquadrem no tema
proposto. Os critérios de exclusdo incluem artigos em outras linguas além de inglés,
portugués e espanhol, publicados antes de 2012, trabalhos com baixa significancia
estatistica, artigos duplicados e\ou que ndo se enquadram ao tema proposto. Os
descritores utilizados foram “Neurolupus”; “LES”; “Psicose”; “Qualidade de vida” e

“Depressao maior”.

RESULTADOS

Aplicando a metodologia indicada, chegou-se aos seguintes resultados

sintetizados na tabela 01:

Tabela 01: Sintese dos principais artigos selecionados

Autor, ano Titulo Revista Sintese
Rebeca Rosa | Fatores influentes da | Acta Paulista Estudo quantitativo realizado em um
de Souza et | qualidade de vida em de hospital universitario contando com 141
al. pessoas com lipus | Enfermagem pacientes acometidos por LES.
eritematoso A maior parte dos entrevistados era do

sexo femino, sendo a significancia

2021 sistemico estatistica de P <0,05.

Os construtos utilizados foram: Escala
Cognitiva de Depressao, WHOQOL-
bref e questionério de caracteriza¢éo

sociodemografica.

O estudo evidencia que individuos com
LES contém chances aumentadas para
uma autopercepc¢ao negativa de sua
qualidade de vida, principalmente
guando os sintomas se encontram em
exacerbacéo.

Individuos com cicatrizes,
despigmentacgdes na pele e fadiga

decorrentes do LES apresentaram
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maiores chances de autopercepc¢do
insatisfatdria no aspecto de “relagdes
sociais”.

Além disso, a melhoria na sobrevida

ndo necessariamente impactou de
forma significativa na qualidade de vida
dos pacientes.

Lijuan Zhang
et al.

2017

Prevalence of
depression and
anxiety in systemic

lupus erythematosus:

a systematic review
and meta-analysis

BMC
Psychiatry

Meta-analise incluindo 59 estudos e
amostragem total de 10828 pacientes
adultos com LES, sendo a significancia
estatistica de P <0,05.

Os desfechos avaliados foram
depressédo maior/menor e transtorno
afetivo/distimico/de
adaptacéo/ansiedade com diagndstico
pautado no DSM-IV e CID-10. Também
foram analisados os desfechos de
depresséo e/ou ansiedade avaliados
por construtos validados na préatica
médica.

Demonstrou prevaléncia de 24% de
acometimento por transtorno
depressivo maior entre os pacientes
com LES, além de alta
heterogeneidade.

Quanto ao acometimento de
transtornos ansiosos pelos pacientes
com LES, a meta-andlise constatou
prevaléncia entre 37% e 40% com alta
heterogeneidade.

Disturbios neuropsiquiatricos em geral

estavam presentes em cerca de 70%

dos pacientes com LES, contudo, por

critérios de inclusao, foram excluidos
0s estudos com esse enfoque.

John G Hanly
et al.

2019

Psychosis in
Systemic Lupus
Erythematosus:
Results From an

International
Inception Cohort

Study

Arthritis &
Rheumatology

Estudo de coorte envolvendo 10
paises. Busca estabelecer a
frequéncia, associagdes clinicas e de
autoanticorpos com a psicose lupica
além dos desfechos a curto e longo
prazo. O estudo apresenta limitagdes
como amostra reduzida com presenca
de desfecho analisado (presenca de
psicose lapica), limitando a precisédo na
estimativa de variaveis clinicas ou
laboratoriais relevantes e desenho de
estudo que impossibilita determinagéo
de conduta terapéutica ideal para
casos de psicose lupica.

A amostra contou com 1826
pacientes com LES (n= 1826).

Eventos neuropsiquiatricos (NP)
ocorreram em 951 dos pacientes
(52,1%) contabilizando o total de 1902
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eventos Unicos - 488 pacientes (26,7%)
tiveram 2 ou mais eventos NP -.

Considerando os 1902 eventos, 17,8%
a 31,1% podem ser atribuidos ao LES
abrangendo 13,3% a 21,1% dos
pacientes com eventos NP.

Foi possivel observar dentre os
analisados totais (n=1826) apenas 28
casos de psicose (1,53%).

Dentre os individuos acometidos por
psicose (n=28), 15 a 25 (54% a 89%)
tiveram os quadros psicoticos
atribuidos ao LES - psicose lupica-.

Apesar da associagao inicial da
presenga de anticorpos anti-P &
psicose lupica, apds ajuste para
preditores demogréficos (sexo, idade
no diagndstico de LES e raca\etnia)
esses anticorpos ndo demonstraram
associacao significatica ao risco do
quadro psicético (P>0,05). Contudo,
devido ao tamanho amostral reduzido e
falta de dados, a variavel de anticorpo
foi excluida da andlise e considerada
inconclusiva.

Konstantinos
Parperis et
al.

2022

Suicidal behavior in
patients with
systematic lupus
erythematosus:
Systematic literature
review and genetic
linkage
disequilibrium
analysis

Seminars in
Arthritis and
Rheumatism

Revisao sistematica envolvendo,
principalmente, coortes.

A amostra contou com 27106
pacientes com LES (n=27106)

Dos 27106 analisados, 802
apresentaram comportamento suicida
(2,9%)

Dentre os individuos com
comportamento suicida (n= 802), 573
(71,4%) cursou com tentativa de
suicidio e 18 (3%) suicidio completo.

10 a 34% dos pacientes com LES
podem apresentar ideac¢ao suicida em
algum momento da vida, tendo risco
aumentado para prevaléncia de
comportamento suicida quando
comparado com a populacéo geral.

O transtorno depressivo maior (TDM)
teve maior associa¢cdo com
comportamento suicida, seguido de
psicose e fobia social.

Dentre os pacientes com
comportamento\ideacao de
autoexterminio, houve predominancia
de LES ativa.
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Eduardo Manifestaciones Revista Dentre a populagio acometida por
Vasconez- Neurol6gicas Del Ecuatoriana de | LES, a prevaléncia de manifestacoes
Gonzéalez Lupus Eritematoso Neurologia __ heuropsiquiatricas ocorre
et al Sistémico® Revision principalmente em pacientes com alta

atividade sistémica, em uso de altas
doses de esteroides e presenca prévia
2021 de eventos neuropsiquiatricos
associados, ou nao, ao LES.

De Literatura

E possivel sugerir associacéo de
grande parte dos eventos
neuropsiquiatricos a terapia
imunossupressora -corticoesteroides-
e\ou complicacdes metabdlicas
associadas ao LES.

Fonte: Autoria propria, 2024

E importante destacar que, apesar n3o incluido como tépico na construcdo da
tabela por fugir ao tema delimitado no desenho de estudo, o uso de corticosteroides e
terapias imunossupressoras é uma importante etiologia de psicose e manifestacdes
neuropsiquiatricas associadas ao LES4. O uso de anti-inflamatodrios esteroidais é de
extrema importancia no tratamento das manifesta¢des do Lupus em fase ativa,
contudo altas doses dessa classe farmacoldgica podem cursar com quadros
neuropsiquiatricos diversos. Dessa forma os esteroides trabalham em via de mao-
dupla, agindo como causa e solugao - etiologia e tratamento - nas manifestacdes

neuropsiquiatricas associadas ao LES®.

Outros pontos relevantes nao abarcados completamente na presente revisao
por fugirem ao tema proposto foram: (1) manifesta¢cdes neuropsiquidtricas no LES
pediatrico\juvenil e (2) a associacdo da presenca de autoanticorpos com neuroltpus e
suas manifestacées psicoticas. Devido ao comportamento clinico na populagdo
pediatrica conter particularidades, o ideal é desenvolver revisdes focadas nesses
pacientes, sendo importante no momento definir o quadro de LES juvenil como fator

de risco importante para manifestacdes neuropsiquidtricas e psicose lupica®.

A psicose lUpica é uma manifestacdo pouco comum da neurolipus incluindo os
seguintes sintomas: (1) delirios ou alucina¢des sem insight; (2) sofrimento clinico ou
prejuizo no funcionamento social, ocupacional ou em outras areas relevantes do
funcionamento; (3) perturbacdo que ndo ocorre exclusivamente durante o delirium; e

(4) os sintomas ndo podem ser melhores explicados por outro transtorno mental’.
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O Lupus Eritematoso Sistémico com Manifestagdes Neuropsiquiatricas (LESNP)
pode ser manifestado por dores de cabega, doenga cerebrovascular, disfungao
cognitiva, disturbios convulsivos, distirbios do movimento, estado confusional agudo,
disturbios psiquiatricos - psicose ou transtornos de humor -, mielopatia, neuropatia

craniana e disturbios do sistema nervoso periférico®.

Segundo as recomendac¢bes da European Alliance Of Associations for
Rheumatology (EULAR) atualizadas em 2023, a conduta no LESNP ativo deve seguir os
principios gerais -glicocorticoides e imunossupressores- em manifestagdes
inflamatdrias. Em caso de doenca cerebrovascular, é recomendado o uso de
anticoagulantes. Além das recomendacgdes acima, o tratamento deve ser sintomatico e
individualizado, podendo abranger antipsicéticos, antidepressivos, anticorpos

monoclonais, antiepilépticos, quimioterapicos, antimicrobianos e plasmaferese®?.

CONSIDERAGCOES FINAIS

E possivel concluir que as manifestagdes neuropsiquidtricas no LUpus geram
impacto significativo no estado geral de saude dos pacientes. Apesar da presenca de
evidéncias significativas da associacdo do LES com adoecimento psiquico e psiquidtrico,
diversos aspectos da fsiopatogénia seguem pouco elucidados. Ha necessidade de
estudos ainda mais especificos para melhor compreensdao e conduta dos pacientes

afetados.
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